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1. EINLEITUNG 
Endoparasitosen bei Nutztieren waren und sind weltweit Ursache für zum Teil erhebliche 
ökonomische Verluste in der Tierhaltung. Diese begründen sich nicht ausschließlich auf Be-
handlungskosten und Todesfälle, sondern vielmehr auch auf indirekte Faktoren, wie eine 
allgemeine Leistungsdepression, die die Produktivität reduzieren. Eine wichtige Rolle fällt 
unter den Endoparasitosen den Kokzidiosen zu, die bei allen Nutztierspezies auftreten und 
zu erheblichen Verlusten führen können. Die Erreger der Kokzidiose beim Rind sind Einzeller 
der Gattung Eimeria, die äußerst wirtsspezifisch und weltweit verbreitet sind (MARQUART 
1976; FITZGERALD 1980, BÜRGER 1983; FOX 1985; CORWIN und RANDLE 1993, BU-
SATO et al. 1997; HÖGLUND et al. 2001). 
 
Beim Rind treten, wie auch bei anderen Tierarten, klinische Kokzidiosen überwiegend als 
Jungtiererkrankung auf. Man unterscheidet im Allgemeinen die Stallkokzidiose von der Wei-
dekokzidiose (FANTA 1967; BÜRGER 1983; SVENSSON et al. 1994; MARSHALL et al. 
1998). Die Erreger der Stallkokzidiose des Rindes sind Eimeria bovis und E. zuernii (ERNST 
und BENZ 1981, 1986; FOX 1985; TAYLOR und CATCHPOLE1994). Beide haben einen 
Entwicklungszyklus von etwa zweieinhalb bis drei Wochen (LEVINE und IVENS 1967, BÜR-
GER 1983, ERNST und BENZ 1986). Typische Symptome sind wässriger bis blutiger Durch-
fall (daher der von ZÜRN (1878) geprägte Begriff ‚Rote Ruhr’), Tenesmus, verminderte Fut-
teraufnahme und -verwertung, Wachstumsdepression, struppiges Haarkleid sowie reduzierte 
Immunabwehr gegenüber anderen Krankheitserregern (FITZGERALD, 1980; FOX 1985; 
DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). 
 
Kokzidiosen führen zu teilweise erheblichen ökonomischen Verlusten für den Landwirt bzw. 
Besitzer, bedingt durch Tierverluste, verminderte Lebendmassezunahme und gesteigerte 
Futtermittelkosten während der Aufzucht oder der Mast, vermehrten Managementaufwand 
sowie erhöhte Tierarzt- und Arzneimittelkosten (FITZGERALD 1980; GRÄFNER et al. 1985; 
DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; ANDREWS 2008). 
 
Die therapeutische Behandlung der Kokzidiose mittels Antikokzidia kann die Läsionen, die 
die Parasiten während ihrer Entwicklung in der Darmschleimhaut bereits verursacht haben, 
nicht aufheben, so dass eine prophylaktische oder metaphylaktische Behandlung gegen 
Kokzidien zur Sicherung von Tierschutz und Wirtschaftlichkeit in der intensiven Tierhaltung 
von großer Bedeutung ist (CONLOGUE et al. 1984; GRÄFNER et al. 1985; MUNDT et al. 
2005b). 
 
Als der optimale Behandlungszeitpunkt mit Toltrazuril gegen die Stallkokzidiose wurde Tag 
vierzehn nach Ein- bzw. Umstallung empfohlen, sodass die Behandlung in der zweiten Hälfte 
der Präpatenz liegt, von der Annahme ausgehend, dass die Kälber nach der Umstallung be-
sonders infektionsexponiert sind (MUNDT et al. 2003; STASCHEN 2004; MUNDT et al. 
2005a). 
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Unter Praxisverhältnissen kann es auch zu Abweichungen von diesem „klassischen“ Infek-
tionsverlauf kommen, d.h. Infektion unmittelbar nach der Umstallung von Kälbern in ein kon-
taminiertes Stallabteil mit Erkrankung ca. 3–4 Wochen später (DAUGSCHIES und NAJD-
ROWSKI 2005; MUNDT et al. 2007). Des Weiteren ist eine erneute Ausscheidung von Oo-
zysten nach zunächst erfolgreicher Behandlung mit Triazinonen möglich (DAUGSCHIES et 
al. 2007). 
 
Ziel der vorliegenden Studien war die Überprüfung der Wirksamkeit einer zu verschiedenen 
Zeitpunkten nach Umstallung durchgeführten metaphylaktischen Behandlung mit Toltrazuril 
gegen natürliche Stallkokzidiosen, verursacht durch Eimeria bovis und/oder Eimeria zuernii, 
im Vergleich zu einer gleichartigen Behandlung mit Diclazuril und einer scheinbehandelten 
Kontrollgruppe über einen im Vergleich zu vorhergehenden Studien längeren Beobachtungs-
zeitraum. Dieses erschien erforderlich, da gerade in Betrieben, die Jungtiere aus verschie-
denen Herkunftsbeständen zukaufen oder zusammenstallen, das Auftreten von kokzidienbe-
dingten Durchfällen zu unterschiedlichen Zeitpunkten möglich ist, abhängig vom Stand der 
Infektion beim Aufstallen und dem aktuellen Infektionsdruck. 
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2. LITERATURÜBERSICHT 
2.1. TAXONOMIE 
TENTER und SCHNIEDER (2006) klassifizieren die für die Rinderkokzidiose verantwortli-
chen Eimerienarten folgendermaßen: 
 
Reich:         Protozoa 
Stamm:        Alveolata 
Unterstamm:     Apicomplexa 
Klasse:        Coccidea 
Unterklasse:      Eucoccidia 
Ordnung:       incertae sedis 
Unterordnung:     Eimeriida 
Familie:        Eimeriidae 
Gattung:        Eimeria 
 
Eimeria zuernii war die erste Kokzidienart, die beim Rind entdeckt wurde. Sie wurde erstmals 
von einem Tierarzt in der Schweiz im Kot nachgewiesen und als Ursache für haemorrhagi-
sche Enterititiden beschrieben (RIVOLTA 1878). Die Erstbeschreibung von Eimeria bovis 
erfolgte durch ZÜBLIN (1908). Die anderen Arten wurden zumeist in den 1930er und frühen 
40er Jahren erstmalig erwähnt (MORGAN und HAWKINS 1955; PELLERDY 1974). 
 
 
2.2. ARTEN, VERBREITUNG UND BEDEUTUNG 
2.2.1. ARTEN 
Bei Rindern sind weltweit mehr als 20 Eimerien-Arten beschrieben worden. In Europa wur-
den zwölf Spezies der Gattung Eimeria als endemisch beschrieben (JOYNER et al. 1966; 
CORNELISSEN et al. 1995; ECKERT et al. 1995, 2008): E. bovis, E. zuernii, 
E. alabamensis, E. ellipsoidalis, E. subspherica, E. auburnensis, E. cylindrica, E. canadensis, 
E. wyomingensis, E. bukidnonensis, E. brasiliensis und E. pellita. 
 
Die verschiedenen Spezies unterscheiden sich in Größe, Form und Färbung der Oozysten, 
der Struktur der Oozystenhülle wie auch der Morphologie der Meronten und Sporozoiten. 
Außerdem unterscheiden sich die unterschiedlichen Eimerienspezies in der Dauer ihres 
Entwicklungszyklus, der Pathogenität, der Resistenz der Oozysten gegenüber Umweltfakto-
ren sowie dem Darmabschnitt, in dem sie parasitieren (BÜRGER 1983; ECKERT et al. 1995; 
DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). Gleich ist ihnen jedoch die Wirtsspezifität. Anders 
als die meisten anderen Kokzidien, sind Eimerien streng monoxen (PELLERDY 1974; DUS-
ZYNSKI et al. 2001). 
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Von den in Europa nachgewiesenen Spezies gelten vor allem E. bovis und E. zuernii als pa-
thogen und verantwortlich für die Stallkokzidiose, während E. alabamensis vorwiegend als 
Erreger der Weidekokzidiose gilt (GRÄFNER1985; ERNST und BENZ 1986; ECKERT et al. 
1995; SVENSSON 1994; MARSHALL et al. 1998). E. auburnensis und E. ellipsoidalis wur-
den von HIEPE (1983) wie auch von MIELKE (1993) als gering pathogen angesehen. SAN-
CHEZ (2008) berichtet, dass Infektionen mit Eimeria ellipsoidalis bei hoher Infektionsdosis zu 
klinischen Symptomen führen können. Die übrigen Eimeria-Arten werden als wenig oder 
nicht pathogen eingestuft (HIEPE 1983; ERNST und BENZ 1986).  
 
Bei den meisten natürlichen Kokzidiosen handelt es sich um Mischinfektionen mit mehreren 
Eimerienspezies (BÜRGER 1983; HIEPE 1983; BANGOURA et al. 2007; MENGEL 2012), 
wobei im Fall klinisch-manifester Infektionen meist eine Kokzidienart dominiert. Dieses 
Hauptpathogen bleibt üblicherweise betriebsspezifisch über lange Zeit dasselbe, kann je-
doch auch wechseln, wie MENGEL (2012) beschrieb. 
 
2.2.2. VERBREITUNG 
Kokzidien sind weltweit eine häufige Ursache für Durchfallerkrankungen bei Jungtieren und 
wurden von vielen Autoren beschrieben, Beispiele siehe Tabelle 1. 
 
Tabelle 1: Beispiele von Berichten über Kälberkokzidose weltweit 
Autor Jahr Land 
Niilo 1970 Kanada 
McKenna 1972 Neuseeland 
Cotteleer und Fameree 1978 Belgien 
Kasim und Al-Shawa 1985 Saudi Arabien 
Ernst et al.  1987 Georgia/USA 
Parker et al. 1984 und 1987 Australien 
Oda und Nishida 1989 Japan 
Cornelissen et al.  1995 Niederlande 
Svensson 1997 Dänemark 
Marshall et al.  1998 Großbritannien 
Matjila und Penzhorn 2002 Südafrika 
Sanchez 2008 Argentinien 
Talvik und Daugschies 2004 Estland 
Bangoura et al. 2012 Deutschland 
Koutny et al. 2012 Österreich 
Mengel 2012 Deutschland, Belgien, Frankreich, 
Tschechische Republik 
 
Da die Rinderkokzidiose keine melde- oder anzeigepflichtige Tierseuche ist, gibt es kaum 
gesicherte Zahlen zur Inzidenz. FITZGERALD (1961) berichtete über eine Inzidenz von 0 bis 
100% bei Kälbern im US-Bundesstaat Utah in den ersten zwei Monaten nach dem Absetzen. 
MCKENNA (1972) beschrieb Kokzidiosen in Neuseeland und berichtet von 53% positiven 
von 288 Proben aus 29 Lokalitäten. WEISSENBURG und BETTERMANN (1978) kamen auf 
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ähnliche Zahlen in Schleswig-Holstein. Sie untersuchten 10.298 Proben in den Jahren 1972 
bis 1977 und erhielten Prävalenzen von 42 bis 62%. Untersuchungen von ODA und NISHI-
DA (1989) in Japan von 1.015 Proben aus neun Bezirken erbrachten 59% kokzidienpositive 
Proben. CORNELISSEN et al. (1995) veröffentlichten die Ergebnisse ihrer Untersuchungen 
in 38 Milchviehbeständen in den Niederlanden, die 46% positive Proben bei Kälbern, 43% 
positive Proben bei Jährlingen und 16% positive Proben bei Kühen ergaben. EPE et al. 
(2004) berichteten von 11% Eimeria spp.-positiven Proben von 998 Proben in der Routine-
diagnostik in den Jahren 1998-2002 in Norddeutschland. BANGOURA et al. (2012) be-
schrieben das Auftreten von E. bovis und E. zuernii in 62 von 65 untersuchten Aufzucht- und 
Mastbetrieben in Deutschland. MENGEL (2012) fand Prävalenzen zwischen 23,53 und 100% 
bei 264 untersuchten Kälbern in 12 Betrieben in Deutschland, Belgien, Frankreich und der 
Tschechischen Republik; in allen Betrieben und Kälbergruppen traten Kokzidiosen auf. 
 
2.2.3. BEDEUTUNG 
Die Verluste, die direkt oder indirekt durch eine Infektion mit Kokzidien entstehen, sind sehr 
vielfältig und schwierig zu ermitteln. Produktionsverluste entstehen durch direkte Tierver-
luste, Verminderung der Produktivität der klinisch und subklinisch erkrankten Tiere aufgrund 
von Gewichtsverlust, verminderter Futteraufnahme und -verwertung wie auch genereller 
Schwächung der Immunabwehr mit nachfolgenden anderen Erkrankungen. Hinzu kommen 
Kosten für Diagnostik, Behandlung, Medikamente, Desinfektion und Management (KOLACZ 
1975; FITZGERALD 1980; GRÄFNER et al. 1985; HAWKINS 1993; ANDREWS 2008).  
 
FITZGERALD (1980) schätzt die Mortalitätsverluste auf US $250 pro Tier und US $45 Millio-
nen bis US $180 Millionen jährlich in den USA und Verluste durch Erkrankung, Gewichts-
verluste, verminderter Futterverwertung und anderer klinischer Symptome weltweit auf US 
$346 Millionen bis US $1,385 Milliarden. ANDREWS (2008) rechnet mit einer Mortalitätsrate 
von 1% in Großbritannien und Verlusten von £50 pro Tier und £25 bis £60 Kosten pro Kalb 
für die Behandlung. Die Verluste treten sowohl in der Produktion von Mast- wie auch Aufzu-
chtkälbern auf. FOX (1985) erklärt sogar, dass Nutztiere, die eine schwere Kokzidieninfekti-
on überlebt haben, niemals profitabel werden. 
 
 
2.3. ENTWICKLUNGSZYKLUS 
Die streng wirtsspezifische und monoxene Entwicklung von Eimerien verläuft obligat intra-
zellulär im Darm des Wirtstieres und kann in folgende drei Stadien eingeteilt werden: 
Merogonie, Gamogonie und Sporogonie. 
Die Merogonie bezeichnet die ungeschlechtliche Vermehrung und läuft bei Eimeria bovis und 
Eimeria zuernii in zwei Zyklen ab. Der erste Merogoniezyklus findet im Ileum statt, vornehm-
lich in den letzten zwei bis drei Metern. Die zweite Merogonie sowie die Gamogonie genann-
te geschlechtliche Vermehrung erfolgen ausschließlich in Colon und Caecum. Als Sporogo-
6 
 
nie wird die exogene Phase bezeichnet, in der die mit dem Kot ausgeschiedene Oozyste ihre 
Infektiosität erlangt (STOCKDALE 1977; FAYER 1980). 
 
Die Vermehrungsfähigkeit der Kokzidien ist enorm. Laut FOX (1985) können aus einer auf-
genommenen Oozyste bis zu 28 Millionen neue Parasiten entstehen und ausgeschieden 
werden. HIEPE (1983) beschreibt für E. bovis ein Reproduktionspotential von 1:2,5 Mio. und 
für E. zuernii von 1:14.000. Mit zunehmender Infektionsdosis erhöht sich üblicherweise auch 
die Ausscheidungsstärke an Oozysten (BOUGHTON 1945; ERNST und BENZ 1981), jedoch 
nur bis zu einem gewissen Grad. Es kommt zum sogenannten Crowding-Phänomen, bei 
dem die Korrelation zwischen Infektionsdosis und Oozystenausscheidung bei sehr hohen 
Infektionsdosen negativ wird. Als Ursache hierfür wird angenommen, dass die Parasiten im 
Darm um die Wirtszellen konkurrieren und mit zunehmender Anzahl aufgenommener Oozys-
ten die Anzahl noch unbefallener Darmzellen abnimmt (FAYER 1980; DAUGSCHIES et al. 
2005). 
 
Die Präpatenz bezeichnet die gesamte Zeitdauer von der Ingestion der Erreger bis zur Aus-
scheidung von infektiösen Oozysten. Die Angaben hierzu variieren je nach Autor. Sie beträgt 
laut TENTER (2006) bei E. bovis 18-21 Tage, bei E. zuernii 15-17 Tage. DAUGSCHIES et 
al. (1997) geben 22-23 Tage für E. bovis an, ERNST und BENZ (1986) sowie STOCKDALE 
und NIILO (1976) 16-17 Tage für E. zuernii. PARKER und JONES (1987) berichten von einer 
E. zuernii-Ausscheidung 13 Tage nach Infektion. 
 
Die Phase der Oozystenexkretion bezeichnet man als Patenz. Sie erfolgt über einen Zeit-
raum von etwa 5-15 Tagen laut TENTER (2006), bis zu drei Wochen laut BÜRGER et al. 
(1995). Bei im Feld häufig auftretenden Mischinfektionen mit mehreren Eimeria spp. kann 
sich die Ausscheidungsdauer über einen längeren Zeitraum erstrecken und die Ansiedlungs-
regionen der Arten im Darm verändern (BÜRGER et al. 1995). 
 
2.3.1. EXZYSTIERUNG 
Nach der oralen Aufnahme sporulierter Oozysten aus der Umwelt rupturiert die Oozysten-
wand im Intestinaltrakt des Tieres unter Einwirkung der Verdauungsenzyme und Gallensalze 
und die Sporozoiten werden aus den Sporozysten freigesetzt. Bei der Gattung Eimeria han-
delt es sich hierbei in jeder Oozyste um vier Sporozysten mit je zwei Sporozoiten. Die Spo-
rozoiten bewegen sich gleitend und penetrieren die Epithelzellen des hinteren Dünndarmes, 
indem sie sich abflachen (LANDERS 1960). HAMMOND (1971) fand heraus, dass die Ex-
zystierung von E. bovis-Oozysten etwa 35 bis 40 Minuten dauert.  
 
 
 
7 
 
2.3.2. MEROGONIE 
Intrazellulär entwickeln sich die schlanken sichelförmigen Sporozoiten innerhalb einiger Tage 
zu abgerundetenTrophozoiten (HAMMOND 1971). Der Zellkern der Trophozoiten teilt sich 
und ein rundlicher Meront entsteht, der an Größe zunimmt und weiteren Kernteilungen unter-
liegt. Die Anzahl dieser asexuellen Vermehrungszyklen ist abhängig von der Eimerienspe-
zies, E. bovis und E. zuernii durchlaufen zwei Merogoniezyklen. Die Meronten der ersten 
Generation können bei E. bovis makroskopisch erkennbar groß werden. Sie parasitieren im 
Endothel der zentralen Lymphkapillaren der Darmvilli bei E. bovis, in der Lamina propria na-
he der Muscularis mucosae bei E. zuernii. Innerhalb des Meronten entwickeln sich binnen 
14-18 Tagen bei E. bovis, etwas schneller bei E. zuernii, wiederum sichelförmige Merozoiten. 
Die reifen Merozoiten verlassen den Meronten, indem die Wirtszelle rupturiert, die Merozoi-
ten penetrieren Epithelzellen von Caecum und Colon und vollziehen dort mindestens einen 
weiteren Merogoniezyklus, der nach etwa zwei Tagen abgeschlossen ist und zur zweiten 
Generation von Merozoiten führt (HAMMOND 1971; ERNST und BENZ 1981; BÜRGER 
1983; TENTER 2006). 
 
2.3.3. GAMOGONIE 
Ein Merozoit der letzten Merontengeneration kann sich nach Eindringen in eine neue Wirts-
zelle zu einer weiblichen Zelle, dem sogenannten Makrogamonten, oder zu einer männlichen 
Zelle, dem Mikrogamonten, entwickeln. Dies leitet die sexuelle Vermehrung, die Gamogonie, 
ein. Auch diese Entwicklungsphase findet in Epithelzellen von Caecum und Colon statt. Der 
Makrogamont wächst und reift zum einkernigen Makrogameten heran, während sich im Mik-
rogamonten durch Zellkernteilung viele flagellierte männliche Mikrogameten entwickeln. Die-
se werden freigesetzt und dringen in eine Epithelzelle ein, die einen Makrogamonten enthält. 
Durch Verschmelzen (Syngamie) entsteht eine Zygote, die mit Ausbildung einer stabilen 
Wand zur Oozyste umgeformt wird. Die Wirtszelle wird zerstört, die Oozyste ins Darmlumen 
freigesetzt und in die Umwelt ausgeschieden (MORGAN und HAWKINS 1955; FAYER 1980; 
ERNST und BENZ 1981).  
 
2.3.4. SPOROGONIE 
In der Umwelt sporuliert die Oozyste innerhalb einiger Tage. Durch Teilung entstehen vier 
Sporoblasten, die zu Sporozysten umgebildet werden, in denen sich je zwei Sporozoiten 
entwickeln, womit die Oozyste in das infektiöse Stadium gelangt ist. Dieser Vorgang wird als 
Sporogonie bezeichnet. Bei E. bovis und E. zuernii dauert die Sporulation unter optimalen 
Bedingungen von 80-90% Luftfeuchtigkeit und 18-22°C etwa zwei bis vier Tage (FITZGE-
RALD 1980; ERNST und BENZ 1981; TENTER 2006). 
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2.4. MORPHOLOGIE DER OOZYSTEN 
Die Speziesdifferenzierung der Rindereimerien in Kotproben kann nach Größe, Form und 
Farbe der Oozysten, Meronten und Sporozoiten, Dicke, Färbung und Beschaffenheit der 
Oozystenwand und dem Vorhandensein oder Fehlen von weiteren typischen Merkmalen wie 
Mikropyle, Polkappe, Residual- oder Stieda-Körperchen erfolgen (MORGAN und HAWKINS 
1955; HIEPE 1983; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). 
 
 
Tabelle 2: Morphologie der Eimerienspezies beim Rind 
Eimerienspezies Größe Form Färbung Wand 
E. alabamensis 13 – 24 µm lang 
11 – 16 µm breit 
ovoid oder 
birnenförmig 
farblos bisleicht 
gelblich dünn, keine Mikropyle 
E. auburnensis 32 – 46 µm lang 
20 – 25 µm breit 
länglich ovoid 
oder ellipsoidal 
bis schmal 
zulaufend 
gelb-braun zweilagig, Mikropyle am schmalen Ende 
E. bovis 23 – 34 µm lang 
17 – 23 µm breit 
ovoid oder 
subellipsoidal bräunlich-gelb 
doppellagig, Mikropyle 
am schmalen Ende der 
Oozyste 
E. brasiliensis 34 – 43 µm lang 
17 – 23 µm breit Ellipsoid bräunlich-gelb 
doppellagig, 
raue Oberfläche, 
ausgeprägte Mikropyle 
E. bukidnonensis 47 – 50 µm lang 
33 – 38 µm breit Birnenförmig bräunlich-gelb 
doppelwandig, dick, 
radiär gestreift, 
Mikropyle 
E. canadensis 28 – 37 µm lang 
20 – 27 µm breit 
ovoid bis 
ellipsoid Gelblich 
doppellagig, undeutlich 
erkennbare Mikropyle 
E. cylindrica 16 – 27 µm lang 
12 – 15 µm breit 
länglich- 
ellipsoidal oder 
subzylindrisch 
Farblos einlagig, dünn, keine Mikropyle 
E. ellipsoidalis 20 – 26 µm lang 
13 – 17 µm breit 
ellipsoidal, 
leicht ovoid Farblos Dünn 
E. illinoisensis 24 – 29 µm lang 
19 – 22 µm breit 
ellipsoid oder 
ovoid Farblos 
einlagig, glatt, keine 
Mikropyle 
E. pellita 36 – 41 µm lang 
26 – 30 µm breit Ovoid dunkelbraun 
dick, rau, deutlich 
erkennbare Mikropyle 
E. subspherica 9 – 14 µm lang 
8 – 13 µm breit 
rund bis 
subsphärisch Farblos einlagig, keine Mikropyle 
E. wyomingensis 37 – 45 µm lang 
26 – 31 µm breit 
ovoid oder 
birnenförmig gelb-braun 
einlagig, glatt, große 
Mikropyle 
E. zuernii 15 – 22 µm lang 
17 – 23 µm breit 
rund bis 
elliptisch Farblos einlagig, keine Mikropyle 
(PELLERDY 1974; JOYNER et al. 1966; LEVINE und IVENS 1967; ECKERT et al. 1995; DAUGSCHIES und 
NAJDROWSKI 2005) 
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2.5. EPIDEMIOLOGIE 
Im Allgemeinen tritt die Kokzidiose als Bestandsproblem auf. In einem Bestand sind meist 
viele oder alle Tiere der entsprechenden Altersgruppe infiziert, die Prävalenz kann in einzel-
nen Betrieben bis zu 100% betragen, häufig zeigen aber nur einige Tiere klinische Symp-
tome (GRÄFNER et al. 1978; FITZGERALD 1980; TAYLOR und CATCHPOLE 1994; 
NAJDROWSKI 2005; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; BANGOURA et al. 2012). 
Auch NEWMAN (1966) und BÜRGER (1983) berichten, dass eine Infektion nicht zwangsläu-
fig mit einer klinischen Erkrankung einhergehen muss. Laut FITZGERALD (1980), TAYLOR 
und CATCHPOLE (1994), DAUGSCHIES und NAJDROWSKI (2005) sowie TENTER (2006) 
durchläuft nahezu jedes Rind im Laufe seines Lebens eine Infektion mit Kokzidien. 
 
Eimerienoozysten weisen eine äußerst hohe Tenazität auf, sie überleben Monate bis Jahre 
in Stallungen, Einrichtungen, Ausläufen oder Einstreu (BÜRGER 1983; HIEPE 1983; NAJD-
ROWSKI 2005). Von E. alabamensis wird berichtet, dass Oozysten im Heu überdauern, auf 
der Weide überwintern und sogar nach zwei Jahren noch infektiös sind (SVENSSON et al. 
1995; 1997). Mangelnde hygienische Zustände erhöhen die Ansteckungsgefahr. Die Erreger 
können lange Zeit im Bestand verbleiben und aufgrund ihrer hohen Entwicklungsrate erhöht 
sich der Infektionsdruck sukzessiv (FANTA 1967; NAJDROWSKI 2005). 
 
Die Infektion mit Kokzidien erfolgt fäkal-oral durch Aufnahme sporulierter Oozysten aus der 
kontaminierten Umwelt (BOUGHTON 1945; ERNST und BENZ 1981; DAUGSCHIES und 
NAJDROWSKI 2005). Versuche, eine Infektion durch intraperitoneale, subkutane, intramus-
kuläre oder intravenöse Verabreichung von sporulierten oder unsporulierten Eimeria bovis-
Oozysten oder -Merozoiten herbeizuführen, waren nicht erfolgreich (FITZGERALD 1965). 
 
Bereits direkt nach der Geburt kann die Infektion erfolgen, häufig treten Erkrankungen in 
landwirtschaftlichen Großbetrieben aber etwa drei Wochen nach Umstallen der Kälber von 
der Einzel- in Gruppenhaltung auf (HIEPE 1983). Wenn bereits infizierte Kälber eingestallt 
werden, kann sich die Infektion bei oder kurz nach Einstallung manifestieren. Dies tritt häufig 
auf bei Zukauf von Tieren oder bei Zusammenstellung von Kälbern aus mehreren Ställen 
oder Betrieben zur gemeinsamen Aufzucht oder für die Mast (MUNDT et al. 2007). Oft han-
delt es sich bei Stallkokzidiosen um Mischinfektionen mit mehreren Eimerienarten, bei klini-
schen Kokzidiosen überwiegt jedoch meist eine Art, E. bovis oder E. zuernii (HIEPE et al. 
1978; HIEPE 1983; BÜRGER 1983). 
 
Von der Stallkokzidiose abzugrenzen ist die Weidekzidiose, deren Haupterreger 
E. alabamensis ist. Sie tritt auf, wenn erstsömmrige Tiere auf kontaminierte Weiden ver-
bracht werden, auf denen schon im Vorjahr Jungtiere gehalten wurden. E. alabamensis ent-
wickelt sich innerhalb von 6-8 Tagen. Typisch ist das Auftreten von unblutigen Durchfällen 
etwa eine Woche nach Auftrieb auf die Weide (FANTA 1967; HIEPE 1983; GRAUBMANN et 
al. 1994; MARSHALL et al. 1998). 
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Im Allgemeinen ist die Kokzidiose eine selbstlimitierende Infektion. Nach Durchlaufen eines 
Entwicklungszyklus und Überstehen der Patenz klingen die Symptome ab und die Darm-
schleimhaut regeneriert sich (BOUGHTON 1945; BÜRGER 1983; ERNST und BENZ 1986; 
DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). Unter günstigen Haltungsbedingungen bildet sich 
eine enzootische Stabilität aus. Diese ist bedingt durch die speziesspezifische Immunität, die 
sich durch ständige moderate natürliche Infektionen ausprägt und einen Schutz vor Krank-
heitsausbruch bietet (BÜRGER 1983; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005).  
 
Schwerwiegende Erkrankungen finden sich häufig in großen Gruppen nahezu gleichaltriger 
Tiere, die auf engem Raum aufgestallt werden. Prädisponiert sind hier Tiere, die in eine Um-
gebung mit hohem Infektionsdruck verbracht werden bzw. mit Eimeria-Arten in Kontakt 
kommen, gegen die sie noch keine Immunität aufbauen konnten. Durch Stress, Transport, 
Absetzen, Futterumstellung oder andere Erkrankungen sind sie in ihrer Immunabwehr zu-
sätzlich geschwächt (FAYER 1980; ERNST und BENZ 1981; BÜRGER 1983; PARKER et al. 
1984; ZAHNER et al. 1994; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). 
 
Gerade in früheren Jahren wurde auch über jahreszeitliche oder klimatische Auswirkungen 
auf die Häufung von Kokzidioseausbrüchen beim Kalb berichtet. Hier können ungünstige 
Wetterverhältnisse als prädisponierende Stressfaktoren betrachtet werden (BRUCE 1921; 
MARQUARDT 1961; NIILO 1970). 
 
 
2.6. PATHOGENESE UND PATHOLOGIE 
Die Schäden, die durch einen Befall mit Eimerien entstehen, sind bedingt durch die Vermeh-
rung der Parasiten in den Zellen der Darmschleimhaut. Verantwortlich für pathologische 
Schäden wie auch klinische Symptome sind dabei vornehmlich die sexuellen Stadien 
(HAMMOND et al. 1946; STOCKDALE 1977; FRIEND und STOCKDALE 1980). 
 
Die beiden pathogenen Arten E. bovis und E. zuernii schädigen in ihrem Entwicklungszyklus 
vor allem das Darmepithel von Ileum, Caecum und Teilen des Colons, während die meisten 
anderen Spezies auf den Dünndarm beschränkt sind (STOCKDALE 1977; FRIEND und 
STOCKDALE 1980). Infektionen mit E. bovis oder E. zuernii führen zu tiefen Gewebsläsio-
nen durch die Besiedlung der Drüsenbasis, wohingegen die meisten anderen Arten lediglich 
epitheliale Schäden mit katarrhalischen Entzündungen verursachen (BÜRGER 1983; HIEPE 
1983). 
 
Die ersten Meronten von E. bovis und E. zuernii besiedeln meist Endothelzellen der Lymph-
kapillaren im distalen Ileum, wo sie leichte Entzündungsreaktionen induzieren. Die zweite 
Merontengeneration, wie auch die Stadien der Gamogonie, finden sich in der Drüsenbasis, 
vorwiegend in Caecum und Colon (NAJDROWSKI 2005). Die Entwicklung der Parasiten 
führt hier zu schwerwiegendem Zellverlust, Entzündungsreaktionen, Ödematisierung und im 
weiteren Verlauf zu Epithelverlusten, Kapillarschädigungen und Blutungen.  
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Diphteroide Membranen mit Fibrin-, Blut- und Zellanteilen bilden sich und finden sich auch im 
Kot wieder, der Darm kann Petechien aufweisen, die z.T. „tigerstreifenartig“ aussehen kön-
nen (STOCKDALE 1977; FRIEND und STOCKDALE 1980). Diese Schäden führen zu ver-
minderter Rückresorption von Ionen und Wasser und sind Wegbereiter für mögliche Sekun-
därinfektionen (FITZGERALD 1967; 1980; BÜRGER, 1983; DAUGSCHIES et al. 1997).  
 
Im Blut klinisch erkrankter Tiere zeigen sich in der akuten Phase der Kokzidiose dem-
entsprechend Hämokonzentration sowie Na- und Cl-Verluste (FITZGERALD 1980; 
 STOCKDALE et al. 1981; BÜRGER 1983). FITZGERALD (1967) konnte ein Absinken des 
Natriumgehaltes und eine Zunahme von Kalium im Serum E. bovis-infizierter Kälber mit aku-
ter schwerer Kokzidiose demonstrieren. Auch DAUGSCHIES et al. (1997) berichten von 
verminderter Natriumkonzentration im Plasma während einer experimentellen Infektion mit 
Eimeria bovis aufgrund vermehrter Verluste und verminderter Aufnahme über den Darm. Die 
Kaliumwerte waren hier jedoch relativ stabil. Deutlich verminderte Basenabweichung sowie 
Standard-Bikarbonat bei leichtem Absinken des pH-Wertes und geringen Verminderungen 
der Kalium-Werte wiesen BANGOURA und DAUGSCHIES (2007a und b) sowie BANGOU-
RA et al. (2007) bei experimenteller Infektion mit E. zuernii in hoher Infektionsdosis nach.  
 
Die Blutgasanalyse zeigt einen Abfall von Gesamt-CO2 und CO2-Partialdruck. Dies weist auf 
eine moderate metabolische Azidose hin, die bei vielen Durchfallerkrankungen aufgrund der 
Bikarbonatverluste auftritt (KASARI und NAYLOR 1986; BANGOURA und DAUGSCHIES 
2007). Nach BANGOURA und DAUGSCHIES (2007a und b) kommt es bei den infizierten 
Kälbern außerdem initial zu Leukopenie, mit Beginn der Oozystenausscheidung jedoch zu 
Leukozytose. Die Glukosekonzentration im Serum ist bei infizierten Kälbern oft erhöht 
(HEATH et al. 1997). STOCKDALE et al. (1981) beschreiben eine Reduktion von Gesamt-
protein und Albumin bei E. zuernii-Kokzidiose, FITZGERALD (1964) sowie HEATH et al. 
(1997) publizierten gleiches für Infektionen mit E. bovis.  
Demgegenüber stehen aktuelle Ergebnisse von BANGOURA et al. (2007), die erstaunlich 
hohe Werte von Gesamtprotein nachwiesen, insbesondere bei schwer erkrankten Tieren. 
Dies kann durch die Hämokonzentration erklärt werden. Auch vermehrte Antikörper (Immun-
globuline) im Serum könnten zu erhöhten Proteinwerten führen. HUGHES et al. (1989), 
HOLST und SVENSSON (1994) und FABER et al. (2002) berichten von hohen Immunglobu-
linkonzentrationen im Serum bei Kälberkokzidiose. Die Bilirubin-Serumkonzentrationen sind 
bei Eimeria-infizierten Kälbern erhöht (HOLST und SVENSSON 1994; HEATH et al. 1997; 
BANGOURA und DAUGSCHIES 2007c). Auch freie Fettsäuren, Harnstoff und CK-Aktivität 
können erhöht sein, während die Cholesterolwerte vermindert sind. Dies deutet auf Lipomo-
bilisation und Proteinkatabolismus infolge der erkrankungsbedingten Verluste über den Darm 
hin (BANGOURA und DAUGSCHIES 2007c). 
 
Die Regulierung des Wasserhaushaltes während des akuten Kokzidiosegeschehens mit 
vermehrten Flüssigkeitsverlusten durch schwere Durchfälle geschieht laut DAUGSCHIES et 
al. (1997) durch verminderte Flüssigkeitsabgabe über den Urin, die mit einer reduzierten 
glomerulären Filtration einhergehen dürfte.  
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Nach Freisetzung der Oozysten bildet sich Granulationsgewebe, die betroffenen Darmab-
schnitte regenerieren langsam und das Krankheitsgeschehen kommt in der Regel zum Erlie-
gen (STOCKDALE 1976, 1977; BÜRGER 1983). 
 
 
2.7. KLINIK 
Die Epithelschäden durch Parasitenstadien von E. bovis und E. zuernii resultieren bei 
schweren Infektionen in akuten hämorrhagischen Enteritiden, die einen letalen Ausgang zur 
Folge haben können (STOCKDALE 1976; FRIEND und STOCKDALE 1980; BÜRGER 1983; 
ERNST und BENZ 1986). Zu Beginn der Erkrankung zeigen die Tiere häufig nur Koterwei-
chung oder unblutigen Durchfall, der im Folgenden aber zunehmend dünnflüssiger bis wäss-
rig werden kann (BÜRGER 1983).  
 
In der akuten Phase kann bei schwerem Krankheitsverlauf wässriger bis blutiger, übel-
riechender Kot stoßweise und zum Teil im Strahl abgesetzt werden, wobei die Tiere schwach 
und apathisch sind, mit aufgekrümmtem Rücken stehen und oft Tenesmus aufweisen, der 
bis zum Prolaps recti reichen kann. Der wässrige Durchfall kann auch unwillkürlich aus dem 
After abfließen, insbesondere, wenn geschwächte Tiere vermehrt liegen. Der Kot kann Fi-
brinanteile, Schleimhautfetzen und diphteroide Membranen enthalten; Schwanz und Hinter-
extremitäten sind kot- und blutverschmutzt. Zu diesem Zeitpunkt zeigen die Tiere Fieber von 
z.T. bis 40°C, Gewichtsverlust und verminderte Futteraufnahme, während das Trinkbedürfnis 
steigt, um die Flüssigkeitsverluste auszugleichen. Schwer erkrankte Kälber sind ausgezehrt, 
haben eingefallene Hungergruben und zeigen Bauchschmerzen, oft auch Zähneknirschen 
und Bauchschlagen (STOCKDALE et al. 1981; ERNST und BENZ 1981, 1986; HIEPE 1983; 
BÜRGER 1983; HEATH et al. 1997; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; BANGOURA 
et al. 2007).  
 
Durch die Zerstörung der Darmschleimhaut und den dadurch bedingten Verlusten von Blut- 
und Gewebsflüssigkeit sowie die gestörte intestinale Rückresorption von Elektrolyten und 
Wasser, kommt es zur Dehydrierung, der Hautturgor ist vermindert, die Augäpfel sind einge-
sunken. Durch die Blutverluste leiden schwer erkrankte Tiere an Anämie, ersichtlich an blas-
sen Schleimhäuten und erhöhter Herzfrequenz bei pochendem Puls. Blutdruck und Mikro-
zirkulation können vermindert sein. Bei letalem Ausgang ist die Körpertemperatur im mori-
bunden Stadium häufig subnormal (BÜRGER 1983). 
 
Durchfallbedingte Bikarbonatverluste über den Darm führen zu verminderter Pufferkapazität 
und dadurchbedingter Azidose. Es kommt zu einer regulativen Beteiligung anderer Organ-
systeme wie Herz-/Kreislauf, Niere und Lunge (DAUGSCHIES und BANGOURA 2007), wo-
bei ein milder Krankheitsverlauf meist wirkungsvoll kompensiert werden kann. 
 
Infolge der verminderten Futteraufnahme kann die Pansentätigkeit reduziert sein. Aufgrund 
der negativen Nährstoffbilanz können Fett- und Proteinmobilisierung eintreten (BANGOURA 
und DAUGSCHIES 2007).  
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Die gestörte Gewichtsentwicklung während einer Kokzidiose ist einer der Hauptgründe für 
die hohen Kosten, die diese Erkrankung weltweit jährlich bedingt (FITZGERALD 1980; FOX 
1985). Durch die Entwicklung des Parasiten in der Darmschleimhaut, v.a. im Caecum und 
Colon und die damit verbundenen Epithelschäden und Zottenatrophie kommt es außer zu 
Flüssigkeitsverlusten zu Anorexie, Malabsorption und gestörtem Metabolismus (FOX 1985; 
GRÄFNER 1985; MATJILA und PENZHORN 2002; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; 
BANGOURA et al. 2007). Dies führt im Infektionsverlauf zu Gewichtsverlust. Dieser Ge-
wichtsverlust bzw. eine verminderte Gewichtszunahme ist abhängig von der Schwere der 
Infektion (DAUGSCHIES et al. 1998; BANGOURA und DAUGSCHIES 2007). FITZGERALD 
(1980) postuliert jedoch, ebenso wie MADDOX-HYTTEL (2006), dass die Verluste wegen 
subklinischer Kokzidiosen höher sein können, als die der klinischen Erkrankung, da sie häu-
figer auftreten und meist unbehandelt bleiben, Futteraufnahme, -umsatz und körperliches 
Wachstum jedoch lange beeinträchtigt sind. 
 
Durch die Schwächung des Immunsystems und die Epithelschäden kann es bei klinischen 
Kokzidiosen schon während der Erkrankung sowie in der folgenden Zeit zu vermehrtem Auf-
treten von anderen Infektionskrankheiten kommen. Hierzu zählen zum einen bakterielle Se-
kundärinfektionen des Darmes, zum anderen aber auch vermehrtes Auftreten von Pneumo-
nien und weiteren Erkrankungen. Betroffene Tiere entwickeln sich oft zu Kümmerern 
(BOUGHTON 1945; ERNST und BENZ 1981; NAJDROWSKI 2005). 
 
Überleben die Tiere die akute Krankheitsphase, beginnen sich nach etwa einer Woche die 
Symptome langsam abzumildern. Durchfall, struppiges Fell und Kachexie können aber über 
mehrere Wochen bis Monate bestehen bleiben (NEWMAN 1966; ERNST und BENZ 1981, 
1986; BÜRGER 1983; CONLOGUE et al. 1984; FOX 1985).  
 
Einige Autoren beschreiben neurologische Symptome bei Infektionen mit Eimeria bovis und 
Eimeria zuernii. Betroffene Tiere zeigen Hypersensibilität, Nystagmus, Motilitätsstörungen, 
Opisthotonus und Tremor bis hin zu Krämpfen. Als Ursache dieser Störungen wurden Elek-
trolytimbalanzen oder Toxine diskutiert, die endgültige Pathogenese ist bislang ungeklärt. 
Die Letalität wird bei diesen Fällen als sehr hoch angegeben (BOUGHTON 1944; NIILO 
1970; STOCKDALE et al. 1981; ERNST und BENZ 1981; BÜRGER 1983; ISLER et al. 
1987). 
 
Die Mortalität ist bei Kokzidieninfektionen allgemein eher gering. NIILO (1970) beschreibt 
eine allgemeine Mortalität von 1-10% in Rinderherden in Alberta, Kanada, bei einer mittleren 
Mortalität von 3% in von Kokzidiose betroffenen Betrieben. FITZGERALD (1975) gibt an, 
dass nach einer Umfrage bei Tierärzten in den USA 5-20% der wegen Kokzidiose behandel-
ten Tiere verstarben. Auch FOX (1985) und PILARCZYK et al. (1999) geben eine Mortalität 
von 7-20% an. 
 
Bei harmlosen Infektionen mit unblutigem Durchfall ist die Letalität gering, während sie bei 
hämorrhagischer Diarrhoe höher ist und bei der nervösen Form der Kokzidiose als sehr hoch 
eingeschätzt wird (BÜRGER 1983; HIEPE 1983). NAJDROWSKI (2005) fasst zusammen, 
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dass, je nach Haltungsform, bis zu 100% der Tiere eines Bestandes Kokzidien ausscheiden, 
meist jedoch, ohne klinische Symptome zu zeigen. 
 
2.7.1. FORMEN DER STALLKOKZIDIOSE 
Einige Autoren unterteilen die Kokzidiose in eine subklinische und eine klinische Verlaufs-
form (BOUGHTON 1945; FOX 1985; NAJDROWSKI 2005). Andere Autoren berichten von 
„milder Kokzidiose“ im Vergleich zu klinischer oder akuter Kokzidiose (FITZGERALD 1980; 
ERNST und BENZ 1981). In einer Vielzahl der Bestände herrscht ein geringer Infektions-
druck und damit eine geringe Anzahl aufgenommener Parasiten pro Tier oder eine Infektion 
mit vorwiegend apathogenen oder wenig pathogenen Spezies. Dann überwiegen subklini-
sche und leichte Verläufe (WEISSENBURG und BETTERMANN 1978; FITZGERALD 1980; 
CORNELISSEN et al. 1995; BUSATO et al. 1998; DAUGSCHIES et al. 2007). 
 
Die subklinische Kokzidiose zeigt, wie der Name sagt, einen Verlauf ohne klinische Erkran-
kungsanzeichen, milde Kokzidiosen sind charakterisiert durch unblutigen, mit typischem Ge-
ruch gekennzeichneten Durchfall, geringgradiger Allgemeinstörung und struppigem Haar-
kleid. Futteraufnahme, -absorption und -verwertung sind vermindert, die Gewichtsentwick-
lung gehemmt und die Anfälligkeit für andere Infektionserkrankungen durch die Schäden der 
Darmschleimhaut und die allgemeine Schwächung erhöht. Die wirtschaftlichen Verluste be-
ruhen in diesen Fällen vorwiegend auf den verminderten täglichen Zunahmen, schlechterer 
Futterverwertung und damit höheren Futterkosten (BOUGHTON 1945, JOYNER et al. 1966, 
FITZGERALD 1980, FOX 1985, ERNST und BENZ 1986, SVENSSON et al. 1994, CORNE-
LISSEN et al. 1995; DAUGSCHIES et al. 1997, 2005, 2007).  
 
Die klinische Kokzidiose ist gekennzeichnet durch ausgeprägte Symptomatik. Sie tritt auf bei 
hohem Infektionsdruck mit den pathogenen Eimerienspezies E. bovis und/oder E. zuernii. 
Prädisponierend sind außerdem geschwächte Immunabwehr und Stress, besonders, wenn 
Kälber in großer Anzahl zur Mast oder Aufzucht zugekauft und/oder zusammengestallt wer-
den (BOUGHTON 1944, FITZGERALD 1980, ERNST und BENZ 1981, 1986; BÜRGER 
1983). 
 
2.7.2. IMMUNITÄT 
Nach Überstehen einer Kokzidieninfektion bildet sich eine protektive Immunität aus, dabei 
limmitiert die Immunreaktion des Wirtes die Parasitenvermehrung während der Ersterkran-
kung und vermindert oder verhindert eine Neuinfektion (BÜRGER 1983; ZAHNER et al. 
1994; OVINGTON et al. 1995). Diese Immunität ist speziespezifisch, in der Regel kommt es 
nicht zu Kreuzimmunität, so dass es bei einer Infektion mit einer anderen Eimerienart durch-
aus zur Ausbildung einer klinischen Kokzidiose kommen kann (ZAHNER et al. 1994; FABER 
et al. 2002). Die Ausbildung einer Immunität ist von diversen Faktoren abhängig.  
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Wiederholte Infektionen mit geringen Mengen von aufgenommenen Oozysten oder eine 
einmalige Infektion mit einer hohen Anzahl von Oozysten führen laut SENGER et al. (1959), 
FITZGERALD (1967) und FIEGE et al. (1992) zu einer stabilen Immunität. Ist die inokulierte 
Dosis zu gering oder nicht häufig genug verabreicht, bildet sich keine oder nur eine unzurei-
chende Immunität, sehr hohe Dosen können dagegen zu schwerer klinischer Kokzidiose und 
eventuell zum Tod des Kalbes führen bzw. eine bereits bestehende Immunität durchbrechen 
(SENGER et al. 1959). 
 
Bei Eimeriosen ist die Immunität vorwiegend zellulär vermittelt, primär durch T-Lymphozyten 
(FITZGERALD 1967; KLESIUS et al. 1977; HUGHES et al. 1989; LILLEHOJ 1998). Laut 
FIEGE et al. (1992) und YUN et al. (2000) sind dies namentlich T-Helferzellen (CD4+). 
OVINGTON et al. (1995) bezeichnen CD4+-Zellen als entscheidend für die Begrenzung der 
Erstinfektion, CD8+-Zellen jedoch für die Vermeidung einer folgenden Erkrankung. TAUBERT 
et al. (2009) berichtete über die Aktivierung von Makrophagen. Des Weiteren sollen neutro-
phile Granulozyten, γδ-TCR+-Zellen und NET (neutrophil extracellular traps) in der Abwehr 
der Infektion von Bedeutung sein (BRINKMANN et al. 2004; BEHRENDT et al. 2008; VON 
KÖCKRITZ-BLICKWEDE und NIZET 2009; SÜHWOLD et al. 2010). 
 
Im Allgemeinen ist die Immunität unvollständig. Häufig kommt es nach einer Zweitinfektion 
zwar nicht zur Ausprägung klinischer Symptome, aber zur Entwicklung und Ausscheidung 
von Oozysten, wenn auch in deutlich geringeren Mengen als bei nicht-immunen Tieren bzw. 
bei einer Erstinfektion. Eine protektive Immunität kann bei extrem hohem Infektionsdruck 
durchbrochen werden (HAMMOND et al. 1959; FIEGE et al. 1992; OVINGTON et al. 1995; 
FABER et al. 2002). Humorale Abwehrmechanismen werden allgemein nicht als schützend 
vor Eimerieninfektionen angesehen (FIEGE et al 1992; OVINGTON et al. 1995). Lediglich 
bei Hühnern können maternale Antikörper einen gewissen Schutz bieten (ROSE 1987). Anti-
körper der Klassen IgM, IgG und IgA können schon drei Wochen nach der Geburt bei Käl-
bern nachgewiesen werden. Dies korreliert einerseits mit der Kolostrumaufnahme, ande-
rerseits mit erfolgter Erstinfektion im genannten Zeitraum (FIEGE et al. 1992; FABER et al. 
2002). HEATH et al. (1997) berichten, dass es keine signifikanten Unterschiede in den Kon-
zentrationen von IgM und IgA zwischen infizierten und nicht-infizierten Kälbern gibt, während 
IgG bei infizierten Tieren vermindert ist. IgG1-Antikörper scheinen in diesem Zusammenhang 
jedoch keine bedeutende Rolle zu spielen. Dementsprechend stimulieren Antigene von Ei-
meria spp. vornehmlich die Produktion von IFN-γ durch NK-Zellen und damit die Synthese 
von IgG2 (FABER et al. 2002).  
 
Beim Rind sind Antikörper also nicht in der Lage, vor erneuter Infektion zu schützen, können 
jedoch einen Hinweis auf Kontakt mit Kokzidien geben (FIEGE et al. 1992; OVINGTON et al. 
1995; FABER et al. 2002; JÄGER et al. 2005). Als Immunogene werden im Allgemeinen die 
frühen asexuellen Stadien angesehen, während die später auftretenden sexuellen Stadien 
und die Sporozoiten wenig immunogen wirken (ZAHNER et al. 1994; YUN et al. 2000). 
HAMMOND et al. (1959) vermuteten, dass die Immunität hauptsächlich gegen Merozoiten 
und die sexuellen Stadien gerichtet ist. ZAHNER et al. (1994) geben für die Geflügeleimerien 
E. tenella und E. maxima an, dass insbesondere die zweiten Meronten immunogen wirken. 
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2.8. DIAGNOSTIK 
Die Diagnose gründet sich auf Anamnese, klinische Symptome, parasitologische Kotunter-
suchungen sowie gegebenenfalls pathologische und mikroskopische Untersuchungen von 
betroffenen Darmabschnitten.  
 
Insbesondere bei Jungtieren können Kokzidien häufig als Durchfallursache infrage kommen. 
Durchfall als alleiniger Befund ist allerdings zu unspezifisch, um einen Kokzidioseverdacht zu 
bestätigen, ein Erregernachweis sollte in jedem Fall erfolgen. FANTA (1967) berichtet von 
vielen wurm-, infektions- und intoxikationsverdächtigen Fällen, die sich als Kokzidiosen er-
wiesen. Auch die Unwirksamkeit von Antibiotika gegen vermeintlich bakteriell bedingte 
Durchfallgeschehen kann Hinweis auf eine Kokzidieninfektion sein (BOUGHTON 1945; 
ERNST und BENZ 1986; TAYLOR und CATCHPOLE 1994; DAUGSCHIES und NAJD-
ROWSKI 2005). 
 
2.8.1. KOKZIDIENNACHWEIS IM KOT 
Die Diagnosestellung einer Kokzidiose erfolgt mittels Nachweis von Oozysten im Kot, idea-
lerweise über die Ausscheidungsintensität (Oozysten pro Gramm Kot (OpG)) und den Nach-
weis der pathogenen Arten, im Fall der Stallkokzidiose E. zuernii bzw. E. bovis in Kombinati-
on mit Anamnese und klinischen Symptomen. Allein das Vorhandensein von undifferenzier-
ten Kokzidienoozysten im Kot erlaubt noch nicht die Diagnosestellung einer klinischen Diag-
nose, da Verlauf und Krankheitsausprägung in Abhängigkeit von der Eimeria-Art sehr unter-
schiedlich sein können.  
 
Da die klinischen Symptome und die Intensität der Oozystenausscheidung bei natürlichen 
Infektionen im Einzelfall nicht unbedingt eng miteinander korrelieren, ist es für eine korrekte 
Diagnose meist erforderlich, Kotproben an mehreren aufeinanderfolgenden Tagen und/oder 
gleichzeitig von mehreren Tieren einer Gruppe zu nehmen (ERNST und BENZ 1981; HIEPE 
1983; ERNST und BENZ 1986; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; MUNDT, DAUG-
SCHIES 2008). 
 
Die Differenzierung der Oozysten von Rindereimerien erfolgt an unsporulierten Oozysten 
oder nach Sporulation in 2,5 prozentigem Kaliumdichromat. Zur Unterscheidung der Eime-
rienspezies können Größe, Form, Farbe, Wandbeschaffenheit und Wanddicke sowie Vor-
handensein bzw. Fehlen einer Mikropyle herangezogen werden (JOYNER et al. 1966; 
MCKENNA 1972; ERNST und BENZ 1981; CORNELISSEN et al. 1995; ECKERT et al. 
1995; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005).  
 
Eimerienoozysten können bei massenhafter Ausscheidung im einfachen Kotausstrich nach-
gewiesen werden. Diese Methode ist ausgesprochen schnell, aufgrund der kleinen Kot-
menge und anderer Kotpartikel können geringe Oozystenanzahlen jedoch übersehen wer-
den (ERNST und BENZ 1981). 
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Sensitiver ist der quantitative Oozystennachweis nach Anreicherung durch Flotation, wobei 
schwere Kotbestandteile in Lösungen mit definierter Dichte sedimentieren und die leichten 
Oozysten an die Oberfläche steigen (ROMMEL et al. 2000). Als Flotationsmedien werden 
Lösungen mit unterschiedlichen spezifischen Gewichten verwendet: 
Flotationsmedien: 
 
 gesättigte Kochsalzlösung    (spez. Gewicht 1,18) 
 Zucker-Kochsalzlösung     (spez. Gewicht 1,27 bis 1,35) 
 Sheather’s Zuckerlösung     (spez. Gewicht 1,29) 
 Zinkchloridlösung        (spez. Gewicht 1,30) 
 Zinkchlorid-Kochsalzlösung   (spez. Gewicht 1,30 bis 1,35) 
 Zinksulfatlösung         (spez. Gewicht 1,2 bis1,35) 
 konzentrierte Zinksulfatlösung (spez. Gewicht 1,18) 
 Natriumnitratlösung        (spez. Gewicht 1,24) 
 Magnesiumsulfatlösung     (spez. Gewicht 1,28) 
 
(ERNST und BENZ 1981; HIEPE 1983; LÖWENSTEIN 1987; CRINGOLI et al. 2004) 
 
Die Bestimmung der OpG erfolgt bevorzugt mittels modifizierter McMaster-Methode nach 
Flotation durch Zählung der Oozysten in der McMaster-Kammer (ERNST und BENZ 1981; 
HIEPE 1983; HOLDSWORTH et al. 2004).  
 
Die McMaster-Methode wurde an der Universität von Sydney entwickelt und optimiert und 
hat sichdurch diverse Variationen von Flotationslösungen und Probenverdünnungen als eine 
allgemein genutzte Methode zur Zählung von Helmintheneiern und Kokzidienoozysten eta-
bliert (GORDON und WHITLOCK 1939; WHITLOCK 1948; ROSSANIGO und GRUNER 
1991; NICHOLLS und OBENDORF 1994; TAYLOR et al. 1995; ECKERT et al. 1995; 
MUNDT et al. 2005a; HAUG et al. 2006). 
 
Da die Tiere einer Gruppe dem gleichen Infektionsrisiko ausgesetzt sind, können zur Zeit- 
und Kostenersparnis Kotproben von mehreren Tieren einer Gruppe zusammengefasst und 
als Sammelkotprobe untersucht werden (JOACHIM 2002). Zur Charakterisierung des Infekti-
onsgeschehens und/oder Festlegung des optimalen Behandlungszeitpunktes sind umfang-
reiche, wiederholte Probennahmen nötig (MUNDT und DAUGSCHIES 2008). Bei stark wäss-
riger Diarrhoe kann die Sensitivität der koproskopischen Untersuchung aufgrund der Ver-
dünnung, bei Beimengungen von Blut und Fibrin aufgrund dieser, vermindert sein (BÜRGER 
et al. 1995; BUSATO et al. 1998). 
 
Molekularbiologische Verfahren, wie die Polymerase-Ketten-Reaktion (PCR) oder DNA-
Nachweise mittels radioaktiver oder chemilumineszenter Marker, zur Diagnose von Parasiten 
wurden beschrieben. Diese Verfahren sind sehr sensitiv, werden jedoch aus Kostengründen 
nicht zur Routinediagnostik angewandt (WILSON 1991; MACPHERSON und GAJADHAR 
1993; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005).  
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Mit ELISA und Western blot stehen serologische Nachweismethoden für Eimeria bovis zur 
Verfügung, die hauptsächlich für wissenschaftliche Zwecke herangezogen werden. Auch sie 
kommen in der Routinediagnostik nicht zur Verwendung aufgrund der Kreuzreaktivität zwi-
schen den Eimerienspezies und der Tatsache, dass Antikörper erst gegen Ende der Prä-
patenz nachweisbar sind und auch eventuelle maternale Antikörper detektiert werden, so 
dass kein eindeutiger Hinweis auf eine akute Infektion gegeben ist (FIEGE et al. 1992; FA-
BER et al. 2002; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). 
 
2.8.2. POSTMORTALER NACHWEIS 
Ein postmortaler Nachweis von Kokzidien kann bei Todesfällen unklarer Genese der Abklä-
rung der Todesursache dienen. Beim postmortalen Nachweis einer Kokzidieninfektion kön-
nen pathologische Veränderungen wie auch tatsächlicher Parasitenbefall ermittelt werden 
(ERNST und BENZ 1981). Bei Sektion oder Teilsektion zeigen sich Darmschleimhaut-
alterationen wie Ödematisierung, Blutungen, Querstreifung und Fibrinbeläge. Mikroskopisch 
sind Epitheldesquamation und Zottenatrophie charakteristisch, sowie Parasitenstadien in den 
betroffenen Bereichen (ERNST und BENZ 1981; HIEPE 1983; MUNDT et al. 2005).  
 
Eine Untersuchung auf Kokzidienstadien kann post mortem an Abklatschpräparaten, 
Schleimhautgeschabseln oder histologischen Schnittpräparaten vorgenommen werden 
(HIEPE 1983, ERNST und BENZ 1986). Der Nachweis der Parasitenstadien erfolgt in der 
Regel nach Färbung mit HE, PAS-AO, Toluidinblau, Färbung nach Heidenhain oder Giemsa 
(WAGNER und FOERSTER 1964; STOCKDALE 1976; FRIEND und STOCKDALE 1980; 
HIEPE 1983). 
 
 
2.9. BEKÄMPFUNG 
Die Bekämpfung der Kokzidiose soll zum einen der Vermeidung der Erkrankung dienen, zum 
anderen die Ausscheidung vermehrungsfähiger Oozysten und damit die Kontamination der 
Umwelt verringern und hierdurch den Infektionsdruck für andere Tiere vermindern (FOX 
1978; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). Wichtige Maßnahmen hierbei betreffen Ma-
nagement und Hygiene. Isolierung von neugeborenen Kälbern in gut gereinigten oder desin-
fizierten Einzelboxen o.ä. in den ersten Lebenswochen verringert die Wahrscheinlichkeit ei-
ner neonatalen Infektion.  
 
Nach Zusammenstallung der Kälber in Gruppenhaltung, vorzugsweise in Altersgruppen, ist 
auf möglichst trockene Einstreu sowie regelmäßige Reinigung und Desinfektion von Stall und 
Einrichtungsgegenständen zu achten. Trotzdem ist in vielen Betrieben eine Behandlung der 
eingestallten Tiere nicht zu umgehen, um Leistungseinbußen oder gar Tierverluste zu ver-
hindern. (ERNST und BENZ 1981, 1986; TAYLOR und CATCHPOLE 1994; DAUGSCHIES 
und NAJDROWSKI 2005). 
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2.9.1. MEDIKAMENTE 
Leichte oder subklinische Kokzidiosen werden häufig nicht als solche erkannt oder werden 
als nicht behandlungswürdig angesehen. Da aber auch Kälber ohne oder mit nur mildem 
Durchfall massiv Oozysten ausscheiden können, ist eine sukzessive Kumulation der Erreger 
im Stall möglich, so dass sich das Krankheitsgeschehen über längere Zeit aufschaukeln 
kann. Des Weiteren treten auch bei geringem Befall Schädigungen der Darmschleimhaut auf 
und führen zu Malabsorption, verminderten Gewichtszunahmen und Leistungseinbußen 
(FITZGERALD 1980; GRÄFNER et al. 1985; WATKINS et al. 1986; DAUGSCHIES et al. 
2007). 
 
Die klinischen Zeichen der Kokzidiose werden zum großen Teil durch die späten Entwick-
lungsstadien der Parasiten ausgelöst und treten erst kurz vor oder mit Beginn der Oozysten-
ausscheidung auf. Eine therapeutische Behandlung nach Auftreten der Symptome kann die 
durch die parasitäre Entwicklung bereits gesetzten Darmschleimhautschäden nicht mehr 
rückgängig machen, jedoch die Oozystenausscheidung rasch begrenzen und zu klinischer 
Besserung führen (STASCHEN 2004; MUNDT et al. 2007). 
 
Symptomatische zusätzliche Behandlungsmaßnahmen im akuten Krankheitsfall umfassen 
Flüssigkeits- und Elektrolytzufuhr, Glucose, Antidiarrhoika und ggfs. Antibiotika zur Verhinde-
rung bakterieller Sekundärinfektionen. (FOX 1978; FITZGERALD 1980; ERNST und BENZ 
1981; WATKINS et al. 1986; NAJDROWSKI 2005 ). 
 
Um dauerhafte Leistungsdepression, dadurch bedingte ökonomische Verluste sowie Um-
weltkontaminationen zu vermeiden, ist es erforderlich, die parasitäre Entwicklung und die 
damit verbundene Zerstörung der Darmschleimhaut und Diarrhoe frühzeitig im Sinne einer 
Metaphylaxe zu verhindern. (WATKINS et al. 1986; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 
2005; MUNDT et al. 2005). 
 
2.9.2. WIRKSTOFFE UND WIRKSTOFFGRUPPEN 
Für die Behandlung der Kokzidiose standen bis vor einigen Jahren nur wenige Präparate zur 
Verfügung, die häufig über einen Zeitraum von mehreren Tagen bis Wochen und vorwiegend 
über Wasser oder Futter verabreicht werden müssen (FAYER, 1980). FOX (1978) empfiehlt 
eine kontinuierliche Medikation mit Decoquinat über das Futter zur Prävention einer Kokzi-
diose.  
Sulfonamide, Nitrofurane, Chinolone, Chinazolinonderivate sowie Pyrimidin- und Pyridin-
derivate wirken kokzidiostatisch und bewirken damit keine vollständige Erregerelimination, 
sondern lediglich eine Verminderung der Oozystenausscheidung und damit der Umweltkon-
tamination im Stall. Bei Absetzen der Behandlung können sich die Parasiten weitervermeh-
ren und es kann erneut zu Krankheitsfällen kommen (FAYER, 1980; GREGORY et al. 1982; 
GREIF et al. 2001). 
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2.9.2.1. ANTIDIARRHOIKA 
Als Antidiarrhoika werden Adsorbentien (z.B. medizinische Kohle oder Bolus alba) einge-
setzt, ebenso Adstringentien wie Wismutsalze, kolloidales Silber oder Tannine. In früheren 
Zeiten wurden diese Präparate, die lediglich symptomatisch wirken, vielfach angewandt, 
heute finden sie zum Teil noch als Begleittherapie Verwendung (UNGEMACH 1999). 
 
2.9.2.1.1. SULFONAMIDE 
In der Gruppe der Sulfonamide fanden sich die ersten Wirkstoffe, die eine Wirkung gegen 
Kokzidien zeigten. Dazu gehören vor allem Sulfaguanidin, Sulfadimidin, Sulfathiazol, Sulfa-
dimethoxin und Sulfaquinoxalin. Zugelassen sind derzeit noch Sulfadimidin und Sulfametho-
xypyridazin. Die Wirkung ist dosisabhängig kokzidiostatisch bis kokzidiozid. Sulfonamide 
werden seit 1945 eingesetzt und wirken aufgrund einer Inhibition des Folsäuremetabolismus 
der Parasiten durch Substratkonkurrenz zur para-Aminobenzoesäure auf den Nukleinsäure-
metabolismus der Parasiten. Dies betrifft insbesondere die Parasitenstadien mit hoher Kern-
teilungsaktivität und damit im Wesentlichen die Schizonten (SCHOLTYSIK und KAUFMANN 
1996). Nach Absetzen der Behandlung bei kokzidiostatischer Wirkung kann eine Ausschei-
dung von Oozysten verzögert ansteigen. Eine vollständige Entwicklungshemmung des Para-
siten ist unabhängig vom Wirkstoff nicht zu erwarten. Laut aktuellen Berichten ist der Einsatz 
von Sulfonamiden generell in Frage gestellt, zum einen infolge der Resistenzlage, zum ande-
ren wird die Wirksamkeit gegen Kokzidien grundsätzlich bezweifelt (SNOEP und POTTERS 
2004). Bei Sulfonamiden ist zumindest ein Teil der Wirkung auch auf den antibakteriellen 
Effekt dieser Substanzen zurückzuführen, der potenzielle Sekundärinfektionen verhindert 
(BÜRGER 1983). Nachteile der Wirkstoffe dieser Gruppe sind die Nebenwirkungen wie Nie-
rentoxizität, sowie das Risiko der Entstehung von Resistenzen bei verschiedenen Bakterien 
(KROKER 1999). 
 
2.9.2.1.2. IONOPHORE 
Entdeckt wurden ionophore Polyether als Stoffwechselprodukte von Streptomyces-Arten. Die 
überwiegend prophylaktische Verwendung von ionophoren Antibiotika wie Monensin, Lasa-
locid, Narasin, Salinomycin, Maduramicin und Semduramicin wurde ab den 1970er Jahren 
insbesondere für die Geflügelproduktion empfohlen (HABERKORN und STOLTEFUSS 
1987). Monensin war als bis Ende 2006 für Mastbullen als Leistungsförderer zugelassen und 
wird derzeit für die Ketoseprophylaxe bei Milchkühen, nicht aber in der Indikation Kokzidiose 
verwendet. Für Semduramicin existiert zurzeit kein zugelassenes Präparat, Salinomycin ist 
nicht für Wiederkäuer zugelassen. Die anderen Wirkstoffe haben in der EU generell keine 
Zulassung für Rinder, es gibt jedoch langjährige Erfahrungen mit diesen Wirkstoffen in den 
USA, Kanada und Australien (MCDOUGALD 1978; STOCKDALE 1981; WATKINS et al. 
1986; MCMENIMAN und ELLIOTT 1995). Diese meist als Futtermittelzusatzstoffe eingesetz-
ten kokzidioziden Polyether erzielen ihre Wirkung gegen Kokzidien durch Störung der Memb-
ranintegrität aufgrund eines erhöhten Kationen- und dadurch bedingten Wassereinstroms in 
die Zelle. Das Wirkungsspektrum der Ionophore umfasst Merozoiten sowie Sporozoiten und 
Schizonten der meisten Eimerien, der Wirkmechanismus betrifft aber ebenso Wirtszellen.  
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Resistenzentwicklungen, teilweise Kreuzresistenzen, eine enge therapeutische Breite und 
die kritische öffentliche Wahrnehmung der kontinuierlichen Futtermedikation schränken den 
Nutzen dieser klassischen Antikokzidia ein. 
 
2.9.2.1.3. NITROFURANE 
Vielfach wurden seit den 1950ern auch Nitrofurane eingesetzt, hier im Besonderen Furazoli-
don, Nitrofurazon und Furaltadon. Sie bewirken über reaktive Metabolite im Mikroorganismus 
eine Schädigung der DNA, der Chromosomen und anderer Moleküle. Diese reaktiven Meta-
bolite sollen auch in Säugerzellen entstehen und eine mutagene Wirkung haben. Daher 
konnten keine Rückstandshöchstmengen festgelegt werden, so dass Wirkstoffe dieser 
Gruppe bei lebensmittelliefernden Tieren seit 1995 in der EU nicht mehr angewandt werden 
dürfen (KROKER 1999; ANON. 2012g).  
 
2.9.2.1.4. CHINOLONE 
Weitere eingesetzte synthetische Wirkstoffe sind Decoquinat sowie Methylbenzoquat aus der 
Gruppe der Chinolone. Sie wirken als Inhibitor der mitochondrialen Atmungskette durch Stö-
rung des cytochromabhängigen Elektronentransportes im Sporozyten auf die Entwicklung 
der Parasiten. Da sie nur auf die Anfangsphase der Kokzidienentwicklung, die Sporozoiten 
und Trophozoiten wirken, kann eine Beendigung der Medikation zu erneuten Infektionen füh-
ren. Chinolone sind unlöslich in Wasser, werden kaum resorbiert und sind daher kaum to-
xisch (DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005). Zurzeit ist keiner der Wirkstoffe in der EU 
zugelassen. 
 
2.9.2.1.5. CHINAZOLINONDERIVATE 
Von den chemisch mit den Chinolonen verwandten Chinazolinonderivaten kann Halofuginon 
als Antikokzidium eingesetzt werden. Auf noch unbekannte Weise stört dieser Wirkstoff ver-
schiedene Stoffwechselvorgänge und erreicht seine kokzidiostatische Wirkung vor allem auf 
Schizonten der ersten, aber auch der zweiten Generation und Sporozoiten (STEUBER 1999; 
LINDSAY und BLAGBURN 1995). Über Resistenzentwicklung vor allem beim Geflügel wur-
de verschiedentlich berichtet (DAUGSCHIES et al. 1998). Beim Rind wird Halofuginon meta-
phylaktisch für die Bekämpfung der Kryptosporidiose eingesetzt (VILLACORTA et al. 1991; 
JARVIE et al. 2005).  
 
Ebenfalls zu den Chinazolinonen gehört das Guanidinderivat Robenidin, das als Futter-
zusatzstoff bei Geflügel und bei Kaninchen eingesetzt werden darf. Auch Robenidin hemmt 
die Entwicklung der ersten und zweiten Schizontengeneration wie auch die Zellatmung 
(LINDSAY und BLAGBURN 1995; STEUBER und KROKER 1999). 
 
2.9.2.1.6. PYRIMIDIN- UND PYRIDINDERIVATE 
Amprolium ist ein synthetisches Strukturanalogon zu Thiamin (Vitamin B1), das seit den frü-
hen 1960er Jahren eingesetzt wird. Es wirkt kokzidiostatisch durch kompetitive Hemmung 
auf den Thiaminstoffwechsel hauptsächlich der Schizonten der ersten Generation (ROMMEL 
1992; PLUMB 1999; STEUBER und KROKER 1999).  
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Bei längerfristiger Verabreichung hoher Dosen kann es auch im behandelten Tier zu Thia-
minmangelerscheinungen kommen (LINDSAY 1995; PLUMB 1999). Amprolium wird häufig 
in Kombination mit Sulfaquinoxalin oder Ethopabat, welches wie die Sulfonamide in den Fol-
säurestoffwechsel eingreift, eingesetzt, um die Wirkung zu erhöhen und die Resistenzent-
wicklung zu verzögern, ist jedoch nur noch für die Behandlung von Heimtieren zugelassen 
(PEARDON et al. 1965; STEUBER und KROKER 1999; LINDSAY 1995). 
 
Als ein weiteres kokzidiostatisches Pyrimidinderivat wurde Nicarbazin beim Geflügel einge-
setzt. Die Wirkung beruht auf einer Hemmung der ersten Schizontengeneration (LONG et al. 
1988). Die Anwendung bei lebensmittelliefernden Tieren ist in Deutschland jedoch nicht 
mehr zulässig. 
 
Clopidol wird als einziges Pyridinol gegen Kokzidien eingesetzt und zeigt eine gute kokzi-
diostatische Wirkung gegen die meisten Eimerienspezies. Es weist Strukturähnlichkeiten und 
synergistische Wirkung mit den Chinolonen auf, daher wird davon ausgegangen, dass auch 
der Wirkmechanismus vergleichbar ist. Auch hier kann es nach Absetzen des Präparates 
aufgrund der nur reversiblen Hemmung der Sporozoiten zu einem erneuten Krankheitsge-
schehen kommen (LINDSAY 1995). CHAPMAN (1989) berichtet, dass vor allem in den USA 
bei Geflügel Resistenzen gegen Clopidol und Diclazuril auftreten. Derzeit gibt es in der EU 
kein Präparat, das Clopidol enthält. 
 
2.9.2.1.7. TRIAIAZINDERIVATE 
Eine neuere Wirkstoffgruppe ist die Klasse der synthetisch hergestellten Triazinderivate. 
Hierzu gehören Toltrazuril und sein Metabolit Ponazuril (Toltrazuril-Sulfon) als symmetrische 
Triazine, sowie Diclazuril und Clazuril als asymmetrische Triazine, auch Benzacetonitrile 
genannt (STEUBER und KROKER 1999). Toltrazuril wurde als Antikokzidium von MEHL-
HORN (1984) und von HABERKORN und STOLTEFUSS (1987), Diclazuril von MAES et al. 
(1988) und VERHEYEN et al. (1988) beschrieben. 
 
Triazine wirken kokzidiozid. Sie weisen eine sehr gute Verträglichkeit auf bei hoher therapeu-
tischer Breite und großem Wirkungsspektrum. Alle intrazellulären Entwicklungsstadien von 
der Schizogonie bis zur Gamogonie von Eimerien werden geschädigt (SCHOLTYSECK und 
KAUFMANN 1996).  
 
HACKSTEIN et al. (1995) beschreiben den Chlorophyll-a-D1-Komplex der Apicomplexa als 
potentiellen Angriffspunkt der Triazine. Hierbei handelt es sich um ein plasmidähnliches Ge-
bilde mit einem Genom von 35 kb Länge, das in der Literatur als Hohlzylinder (van der ZY-
PEN, PIEKARSKI 1967 zitiert nach HACKSTEIN et al. 1995), vesicule/vacuole pluri-
membranaire (plurimembranöses Vesikel/Vakuole) (PORCHET-HENNERE 1972; VIVIER, 
PETITPREZ 1969, 1972; VIVIER et al. 1972 zitiert nach HACKSTEIN et al. 1995) oder Gol-
giadjunct/thick-walled or double-walled vesicle (Golgi-ähnliche/dick- bzw. doppelwandige 
Vesikel) (SENAUD 1967; KEPKA, SCHOLTYSECK 1970; SCHOLTYSECK, MEHLHORN 
1970; MEHLHORN et al. 1972 zitiert nach HACKSTEIN et al. 1995) bezeichnet wird, dessen 
Funktion aber noch weitgehend unklar ist. 
23 
 
Dieser Chlorophyll-a-D1-Komplex ist Zielorganell für Herbizide der Triazinklasse bei Chloro-
plasten und Cyanobakterien, wurde von HACKSTEIN et al. (1995) in diversen Apicomplexa 
gefunden und ist höchstwahrscheinlich auch Angriffspunkt der Parasitizide der Triazinklasse. 
Die Autoren vermuten, dass alle Spezies der Apicomplexa diesen Chlorophyll-a-D1-Komplex 
besitzen. Dass Eukaryonten dieses Organell fehlt, ist eine mögliche Erklärung der guten Ver-
träglichkeit dieser Substanzklasse. 
 
MEHLHORN et al. (1984), HABERKORN und STOLTEFUß (1987), HARDER und HABER-
KORN (1989) sowie MAES et al. (1988) beschreiben nach dem Einsatz von Toltrazuril oder 
Diclazuril eine Vakuolisierung des Endoplasmatischen Retikulums sowie Vergrößerungen 
des perinukleären Raumes und der Mitochondrien bei Kokzidien von Huhn, Pute, Maus, Rat-
te, Kaninchen und Katze. Auch Merozoiten werden durch Vakuolenbildung degenerativ ver-
ändert und Mikro- wie Makrogametozyten geschädigt. Ferner wird von Degenerationen im 
Hüllbildungskörper 2 der Makrogamonten berichtet. Durch die Alterationen dieser Hüllbil-
dungskörper wird die Bildung der Oozystenwand verhindert, womit die Zygote nekrotisiert. 
Durch Störungen des Spindelapparates kommt es zu einer Verminderung der Kernteilungen 
in Schizonten und Mikrogameten. Somit führt eine Behandlung mit Triazinderivaten zur 
Schädigung der Kokzidienentwicklungsstadien, mit Ausnahme der vollständig entwickelten 
Oozysten, die zum Zeitpunkt der Behandlung bereits über eine intakte Wand verfügen.  
 
Bei langfristigem Einsatz von der Triazinderivate können sich Resistenzen ausbilden. Zwi-
schen Toltrazuril und Diclazuril kann es außerdem zur Entstehung von Kreuzresistenzen 
kommen (CHAPMAN 1989; LINDSAY 1995; STEPHAN et al. 1997). Die körpereigene Im-
munreaktion gegen die Kokzidien wird durch die Behandlung nicht beeinträchtigt (STEIN-
FELDER et al. 2005). 
 
2.9.2.1.7.1.  TOLTRAZURIL 
Toltrazuril wurde zunächst gegen Geflügelkokzidiose entwickelt. Seit 1986 ist es als Baycox® 
2,5%ige Lösung zur Aufnahme über das Trinkwasser auf dem Markt gegen die wichtigsten 
Geflügeleimerien, nämlich E. acervulina, E. brunetti, E. maxima, E. necatrix, E. tenella und 
Eimeria mitis beim Huhn sowie E. adenoitis und E. meleagrimitis bei der Pute (EMEA 1999; 
STEUBER und KROKER 1999).  
MEHLHORN et al. (1984) sowie VARGA und CSIKO (1986) berichten vom Einsatz von Tolt-
razuril (Bay Vi 9142, später Baycox®) gegen Eimerien beim Huhn. HABERKORN und STOL-
TEFUSS (1987), MEHLHORN et al. (1988) sowie HABERKORN und MUNDT (1988) be-
schreiben den erfolgreichen Einsatz von Toltrazuril beim Geflügel (Huhn, Pute, Ente, Taube 
und andere) und verschiedenen Säugetieren (Maus, Ratte, Kaninchen, Hund, Rind, Schaf, 
Schwein, Katze u.a.) bei unterschiedlichen Applikationsformen (oral, subkutan, pour-on). 
Laut GJERDE und HELLE (1986) wie auch BALICKA-RAMISZ (1999) erwies sich Toltrazuril 
bei der Behandlung der Schafkokzidiose als wirksames Antikokzidium, ebenso bei LE-
SUEUR et al. (2009) und DITTMAR (2010). 
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Toltrazuril bewirkt therapeutisch als ein- und zweimalige Behandlung gegen akute Rinder-
kokzidiose eingesetzt eine Reduktion der Oozystenausscheidung und des Durchfallgesche-
hens (EMANUEL et al. 1988; BOHRMANN 1991). Auch PILARCZYK (2001) und MUNDT et 
al. (2005a) berichten über die Wirksamkeit von Toltrazuril gegen natürliche Kokzidiosen beim 
Kalb. PILARCZYK (2001) fasst zusammen, dass Toltrazuril nach zweimaliger Behandlung 
mit 20 mg/kg im Abstand von einer Woche prophylaktisch wie therapeutisch gegen E. bovis, 
E. zuernii und andere Eimerienspezies wirksam ist, die Anzahl der Todesfälle und die Infek-
tionsintensität reduziert und einen positiven Effekt auf die Gewichtsentwicklung hat. MUNDT 
et al. (2005a) berichten über die erfolgreiche einmalige metaphylaktische Behandlung von 
natürlich mit E. bovis und/oder E. zuernii infizierten Kälbern 14 Tage nach der Einstallung mit 
15 mg/kg Toltrazuril. EPE et al. (2005) berichten über die metaphylaktische und therapeuti-
sche Wirksamkeit von Toltrazuril gegen natürliche Infektionen von Kälbern auf der Weide, 
insbesondere gegen E. alabamensis. MUNDT et al. (2003), UEBE et al. (2003) sowie 
MUNDT et al. (2005b) und BANGOURA et al. (2007a) beschreiben den erfolgreichen Einsatz 
vonToltrazuril 14 Tage nach Inokulation von E. bovis- bzw. E. zuernii-Oozysten im Infektions-
modell beim Kalb. 
 
Da die 2,5-prozentige Formulierung für Hühner und Puten stark alkalisch ist und schleim-
hautreizend wirkt, kann sie nicht unverdünnt als orale Lösung bei Säugetieren verabreicht 
werden (BECK und PANTCHEV 2006). Daher wurde in den 1990er Jahren eine 5-prozentige 
orale Lösung entwickelt, die gegen Säugerkokzidiose eingesetzt werden kann. Seit Ende 
2002 ist Baycox® 5% für den Einsatz bei Schweinen in einer Dosierung von 20 mg pro kg 
Körpergewicht zugelassen, seit Dezember 2006 zusätzlich für den Einsatz bei Milchaufzuch-
tkälbern in der EU in der Dosierung von 15 mg pro kg Körpergewicht als Baycox bovis®, seit 
dem Jahr 2007 auch für Schafe und seit 2011 für Hunde in Kombination mit Emodepsid als 
Procox® (EMMERICH 2011; ANON. 2012 e; ANON. 2012f; ANON. 2012g).  
 
Daneben gibt es in den USA eine Paste für Pferde, die den Toltrazuril-Abkömmling Ponazuril 
enthält (Marquis®) gegen die von Sarcocystis neurona hervorgerufene EPM (equine proto-
zoal myeloenzephalitis) (FURR et al. 2001, 2006; MACKAY et al. 2008). 
 
Außerdem wird über eine Wirkung von Toltrazuril gegen Toxoplasma gondii, Sarcocystis 
ovicanis, Theileria annulata und Hepatozoon sp. berichtet. (GJERDE und HELLE 1986; JO-
NAS und SCHREIN persönliche Mitteilung an HABERKORN und STOLTEFUß 1987) 
 
2.9.2.1.7.2.  DICLAZURIL 
Auch Diclazuril ist ein Breitspektrum-Antikokzidium. Es stammt aus der Benzacetonitril-
Gruppe und weist bei großer Sicherheit eine hohe Wirksamkeit gegen viele Eimerienarten 
bei Geflügel, Kaninchen, Schafen und Rindern auf (VANPARIJS et al. 1989 a-c, 1990; TAY-
LOR und CATCHPOLE 1994; ALZIEU et al. 1999; TAYLOR et al. 2003; EL-BANNA et al. 
2005). Außerdem ist es wirksam gegen Toxoplasma gondii, Neospora caninum und Sarco-
cystis neurona und S. falcatula in der Zellkultur (LINDSAY und DUBEY 2000). 
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Diclazuril wurde 1993 in der EU als Futterzusatzstoff für Broiler zugelassen, die Dosierung 
variiert je nach Tierart zwischen 0,5 und 10 ppm. Seit 1996 kann Diclazuril gegen Eimeriose 
beim Lamm und seit 2004 auch bei Kälbern bis 5 Monate in der Dosierung von 1 mg pro kg 
Körpergewicht angewandt werden (EMMERICH 2011; ANON. 2012c; ANON. 2012d). Auch 
hier ist die Effektivität abhängig vom Behandlungszeitpunkt. MAES et al. (1988) und VER-
HEYEN et al. (1988) berichten, dass kaum Schleimhautalterationen und Oozystenausschei-
dung nachzuweisen waren bei Behandlung von Küken vor Entwicklung der zweiten Meron-
tengeneration. AGNEESSENS et al. (2005) beschreiben die Wirksamkeit einer metaphylakti-
schen Diclazurilbehandlung gegen kokzidiosebedingte Zunahmeeinbußen bei Kälbern. 
 
Beim Kalb zeigt Diclazuril eine hohe metaphylaktische Wirksamkeit gegen Eimeria bovis und 
Eimeria zuernii in experimentellen wie auch in Feldstudien (AGNEESSENS et al. 2005; KEI-
DEL et al. 2005, 2006; AGNEESSENS et al. 2006; DAUGSCHIES et al. 2007). DAUG-
SCHIES et al. (2007) empfehlen eine Zweitbehandlung zwei oder drei Wochen nach der 
Erstbehandlung, wenn die einmalige Gabe keinen befriedigenden Erfolg bewirkt. 
 
2.9.3. VAKZINIERUNG 
Eine passive Immunisierung mit Antiseren hat sich in der Vergangenheit als erfolglos erwie-
sen (FITZGERALD 1964). Aktive Immunisierung gegen Kokzidien ist in der Geflügelhaltung 
möglich und wird auch vielfach angewandt, v.a. bei Legehennen-Zuchtherden. Bislang konn-
te für Säuger hingegen keine Vakzine entwickelt werden (SHIRLEY 1992; TAYLOR und 
CATCHPOLE 1994; DALTON et al. 2001).  
Eine Vakzinierung von Rindern mit infektiösen Oozysten führt zu lediglich partieller Immuni-
sierung ohne Kreuzimmunität zwischen den verschiedenen Eimeria spp.. Die immunisierten 
Kälber schieden nach Reinfektion mit derselben Spezies wieder geringe Mengen Oozysten 
aus, die naive Kälber infizieren konnten (HAMMOND et al. 1964; FITZGERALD 1965 und 
1967; ZIEGLER 1982; CONLOGUE et al. 1984; MIELKE et al.1993; SVENSSON et al. 
1996). Seit Ende der achtziger Jahre wird an Oberflächen-Antigenen und deren Präsentation 
geforscht, jedoch ohne dass bislang eine Vakzine gegen die Rinder-Eimeriose entwickelt 
werden konnte (WHITMIRE et al. 1988 und 1989; HEISE et al. 1999a und 1999b). 
 
2.9.4. HYGIENE UND DESINFEKTION 
Da empfängliche Tiere insbesondere dann klinisch erkranken, wenn sie massivem Infekti-
onsdruck ausgesetzt sind, zählen Hygiene und Desinfektion zu den wichtigsten Maßnahmen 
bei der Bekämpfung der Kokzidiose. Zielsetzung sollte es sein, eine Infektion mit den Er-
regern so weit wie möglich zu begrenzen (BOUGHTON 1945; MORGAN und HAWKINS 
1955; ERNST und BENZ 1981; DAUGSCHIES et al. 2002).  
 
Kokzidienoozysten erweisen sich als ausgesprochen resistent gegenüber Umweltfaktoren 
und Standardhygienemaßnahmen, wie auch gegenüber den meisten zur Desinfektion ge-
nutzten Chemikalien.  
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Trockenheit und Umgebungstemperatur sind die limitierenden Faktoren für ein Überleben 
der Oozysten (FAYER 1980; BÜRGER 1983; LEVINE 1985; FOX 1985; MUNDT et al. 2001). 
FAYER (1980) berichtet, dass Oozysten von E. bovis und E. ellipsoidalis bei Lagerung bei 5 
°Celsius ein Jahr lang infektiös blieben. SVENSSON (1995, 1997) berichtet vom Überleben 
und Erhaltung der Infektiosität von E. alabamensis auf der Weide in Schweden während der 
Wintermonate und im Heu. MARQUARDT et al. (1960) stellen jedoch fest, dass bei höheren 
Temperaturen die Sporulation gehemmt wird und dass Oozysten von E. zuernii bei 25-50 
prozentiger relativer Luftfeuchtigkeit innerhalb von 12 bis 24 Stunden absterben. 
 
Ställe sollten also möglichst sauber und trocken sein, um die Entwicklung und das Überleben 
der Oozysten weitestgehend zu verhindern und damit den Infektionsdruck soweit wie mög-
lich zu vermindern. Prozeduren wie Isolation neugeborener wie auch kranker Kälber, das 
Rein-Raus-Verfahren sowie gründliche Reinigung mit Hochdruck- oder Dampfstrahlgeräten 
vor Neubelegung der Buchten oder Ställe sind wichtige Bekämpfungsmaßnahmen und auch 
in der Kälberhaltung etabliert, bieten aber keinen völlig ausreichenden Schutz vor Kokzidien-
infektionen (ERNST und BENZ 1981; FOX 1985; MUNDT et al. 2001c; DAUGSCHIES und 
MUNDT 2002). Ein Abflammen der Stallabteile und Stalleinrichtung hat sich als wirkungsvoll 
erwiesen, ist häufig aber nicht praktikabel (MUNDT et al. 2001). 
Als Anforderungen an ein geeignetes Desinfektionsmittel beschreibt HIEPE (1983) ein klei-
nes Molekülvolumen und geringe Polarität, um die Oozystenwand zu durchdringen. Er emp-
fiehlt die Anwendung von 0,4 prozentiger Peressigsäure. BÜRGER (1983) zitiert dies sowie 
HENKER et al. (1979), die zusätzlich Schwefelkohlenstoff-Präparate empfehlen, allerdings 
ohne spezifische Angaben für Kokzidien des Rindes. 
 
BARUTZKI et al. (1981) testeten verschiedene handelsübliche Desinfektionsmittel und fass-
ten zusammen, dass Dekaseptol® (Schwefelkohlenstoff, Phenol und Chloroform), Lomasept® 
(Phenole und Kresole), Incicoc® (Phenole, Alkohol und Perchloräthylen) und Lysococ® 
(Schwefelkohlenstoff und Phenol) auch in höherer Konzentration nur mäßig wirksam gegen 
Kokzidien sind. DAUGSCHIES et al. (2002), DAUGSCHIES und NAJDROWSKI (2005) so-
wie STRABERG und DAUGSCHIES (2007) beschreiben den erfolgreichen Einsatz von De-
sinfektionsmitteln auf Kresolbasis gegen Oozysten von E. tenella und I. suis. 
 
Die aktuelle Desinfektionsmittel-Liste der DVG listet die zurzeit verfügbaren Desinfektions-
mittel mit Anwendungshinweisen und Konzentrationen. Sie wird regelmäßig aktualisiert und 
ist unter www.dvg.net zu finden (ANON. 2012a). 
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3. TIERE, MATERIAL UND METHODEN 
Die Versuche der vorliegenden Untersuchung fanden in zwei multizentrischen Feldstudien 
nach den Prinzipien der GCP (gute klinische Praxis) statt. Die Zuordnung der Tiere war ran-
domisiert und die Untersucher waren einfach verblindet (VICH Topic Guideline 9, Juli 2000). 
 
Die Versuche der ersten Studie begannen am 20.07.2005 und endeten am 04.05.2006. Der 
Versuchsteil der zweiten Studie startete am 06.02.2006 und endete am 25.04.2007. 
 
 
3.1. STUDIENDESIGN 
Die vorliegenden Studien wurden geplant, um die Wirksamkeit einer metaphylaktischen Be-
handlung mit Toltrazuril gegen natürliche Kokzidiosen, verursacht durch Eimeria spp., insbe-
sondere Eimeria bovis und/oder Eimeria zuernii, im Vergleich zu einer gleichartigen Behand-
lung mit Diclazuril und einer scheinbehandelten Kontrollgruppe an unterschiedlichen Be-
handlungszeitpunkten zu überprüfen. Die Arbeitshypothese war für die erste Studie die Be-
stätigung der Wirksamkeit einer Behandlung mit Toltrazuril und Diclazuril im Vergleich zu 
Plazebo 14 Tage nach dem Einstallen wie in der Literatur empfohlen, sowie die Überprüfung 
der Nachhaltigkeit der Behandlung. Für die zweite Studie war die Arbeitshypothese, dass 
man bei Behandlung am ersten Tag bzw. 7 Tage nach dem Einstallen die Parasitenentwick-
lung und Oozystenausscheidung der bereits patent infizierten Kälber unterbinden und damit 
eine Kontamination des Stalls vermindern kann. 
 
Beide Studien wurden als randomisierte, negativ kontrollierte, verblindete, multizentrische 
Feldstudien geplant und entsprechend des Studienprotokolls nach GCP-Standards durchge-
führt, dokumentiert und ausgewertet.  
 
Bis auf die Personen, die für die Behandlung mit dem Prüf- bzw. dem Kontrollpräparat oder 
der Scheinbehandlung verantwortlich waren (Dispenser) und den Monitor, der die Einhaltung 
der GCP-Richtlinien, die Dokumentation und die Studienmedikation kontrolliert, waren alle in 
den Versuch eingebundenen Personen verblindet. 
 
Die Untersuchungen in den jeweiligen Betrieben wurden unabhängig voneinander durchge-
führt und überschnitten sich zum Teil zeitlich. Pro Sequenz wurden in jedem Betrieb drei 
Versuchstiergruppen gebildet, von denen je eine metaphylaktisch mit Toltrazuril (Gruppe T) 
und eine mit Diclazuril (Gruppe D) behandelt wurde. Die Plazebogruppe P diente als Kontrol-
le und erhielt Wasser als Scheinbehandlung. Der Untersuchungszeitraum für den tierexperi-
mentellen Teil betrug pro Sequenz 56 Tage. Die Tiere wurden einer täglichen Gesundheits-
kontrolle unterzogen. In regelmäßigen Abständen wurden die Kotkonsistenz und die Höhe 
der Oozystenausscheidung bestimmt. Die Lebendmasse der Kälber wurde in beiden Studien 
wöchentlich mit kalibrierten Waagen individuell ermittelt. 
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Studie 1 
Die erste Studie umfasste drei Betriebe, in denen jeweils eine Sequenz durchgeführt wurde. 
Die Behandlung fand in dieser Untersuchung am Studientag 14 statt, was dem empfohlenen 
Behandlungszeitpunkt beider eingesetzter Antikokzidia in der Präpatenz entspricht.  
 
In Gruppe T waren 39 Kälber eingeschlossen. In die Gruppen D und P wurden jeweils 38 
Kälber eingeschlossen. 
 
Die Kotkonsistenz wurde dreimal wöchentlich in den ersten zwei und den letzten drei Stu-
dienwochen bestimmt, von Studientag (ST) 14 bis 35hingegen täglich. Die Oozystenaus-
scheidung wurde ebenfalls dreimal wöchentlich in den ersten zwei und den letzten drei Stu-
dienwochen ermittelt und alle zwei Tage von ST 14 bis 35. 
 
 
Studie 2 
Diese Feldstudie umfasste acht Sequenzen und fand in vier Betrieben statt. Die Behandlung 
erfolgte in dieser Studie entweder an Studientag 1, 7 oder 14. Die Entscheidung, an wel-
chem Studientag die Behandlung stattfinden sollte, wurde für jede Sequenz vor Beginn des 
Versuchs abhängig von den Ergebnissen von Voruntersuchungen oder bereits durchgeführ-
ten früheren Studien bzw. Sequenzen gefällt. Es zeigte sich, dass bei einigen Tieren in be-
stimmten Betrieben bereits bei Studienbeginn Kokzidienoozysten im Kot nachweisbar waren, 
die Infektion also bereits patent war. Um dennoch einen möglichst guten Behandlungserfolg 
zu erreichen, wurde dementsprechend einer der früheren Behandlungstermine gewählt. 
 
In Gruppe T waren 91 Kälber eingeschlossen, 75 in Gruppe D, in Gruppe P ebenfalls 75 
Kälber. 
 
In Studie 2 wurde die Kotkonsistenz in den ersten zwei und den letzten drei Studienwochen 
alle zwei Tage bestimmt, von ST 14 bis 35 täglich. Die Oozystenausscheidung wurde wäh-
rend des gesamten Studienverlaufs alle zwei Tage bestimmt.  
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Tabelle 3: Übersicht Studienaufbau bei Behandlung an Studientag 14 
Studie 1 2 
Betriebe A Bayern 
B 
Schleswig-
Holstein 
C 
Sachsen 
D 
Brandenburg 
Sequenzen 1 1 1 1 
Versuchstiere 24 42 49 50 
ST 0 20.07.05 02.09.05 06.09.05 09.03.06 
ST 56 14.09.05 28.10.05 02.11.05 04.05.06 
Behandlung ST 14 ST 14 ST 14 ST 14 
Ausführliche klinische 
Untersuchung 
ST 0; ST 14 (Studie 1);  
bei Ausschluss aus der Studie, falls möglich 
Klinische Untersuchung zweimal wöchentlich 
Gesundheitskontrolle täglich außer an Tagen, an denen ausführlichere Untersuchungen stattfanden -> fünfmal wöchentlich 
Lebendmassekontrolle einmal wöchentlich 
Kotkonsistenz 3x wöchentlich ST 0 - 13 und ST 36 - 56;  täglich von ST 14 - 35; 
OpG drei- bis viermal pro Woche bzw. alle zwei Tage (Studie 2) 
 
Tabelle 4: Übersicht Studienaufbau bei Behandlung an Studientag 1 oder 7 
Studie 2 
Betriebe B Schleswig-Holstein 
A 
Bayern 
E 
Mecklenburg- 
Vorpommern 
Sequenzen 1 2 1 2 1 3 
Versuchstiere 50 44 24 25 24 25 
Datum ST 0 06.02.06 16.05.06 29.05.06 23.01.07 22.06.06 28.02.07 
Datum ST 56 03.04.06 11.07.06 24.07.06 20.03.07 17.08.06 25.04.07 
Behandlung ST 7 ST 0 ST 1 ST 7 ST 1 ST 7 
Ausführliche klinische  
Untersuchung ST 0 und bei Ausschluss aus der Studie, falls möglich 
Klinische Untersuchung zweimal wöchentlich 
Gesundheitskontrolle täglich außer an Tagen, an denen ausführlichere Untersuchungen stattfanden -> fünfmal wöchentlich 
Lebendmassekontrolle einmal wöchentlich 
Kotkonsistenz dreimal wöchentlich von ST 0 - 13 und von ST 36 - 56;  täglich von ST 14 – 35 
OpG alle zwei Tage 
30 
 
3.2.   VERSUCHSTIERE, HALTUNG UND FÜTTERUNG 
3.2.1. VERSUCHSTIERE 
Bei den fünf teilnehmenden Betrieben handelte es sich um unterschiedlich große Milchvieh- 
und Mastbetriebe aus Bayern (A), Schleswig-Holstein (B), Thüringen (C), Brandenburg (D) 
und Mecklenburg-Vorpommern (E). Die Kälber waren zum einen Aufzuchtkälber der Milch-
viehrassen, zum anderen Mastkälber von Fleisch- wie auch Milchviehrassen. 
 
Betrieb A kauft immer vom selben Betrieb je etwa 25 männliche Fleckviehfresser zur Bul-
lenmast zu. Betrieb B wird von einem Viehhändler beliefert, der männliche Kälber verschie-
dener Rassen zur Kälbermast aus immer unterschiedlichen Herkunftsbetrieben einkauft und 
stallt immer etwa 40 - 50 Tiere gleichzeitig ein. Im Betrieb C werden die männlichen Holstein-
Kälber aus der eigenen Milchproduktion für Rosé-Mast gehalten und in 50er Gruppen auf-
gestallt. Die Betriebe D und E ziehen die weiblichen Holstein-Kälber für mehrere angeglie-
derte bzw. ihre eigene Milchviehhaltung auf. Im Betrieb D werden jeweils etwa 50 Kälber 
eingestallt, Betrieb E stallt immer 25er Gruppen ein. 
 
In die erste Studie wurden 115 Kälber eingeschlossen, davon 3 Kuhkälber der Milchviehras-
se Holstein und 112 Bullenkälber der Rassen Holstein, Rotbunte, Angler, Deutsches Fleck-
vieh und (Hereford-) Kreuzungen. 111 Kälber haben die Studie beendet, vier Tiere wurden 
während der Studie ausgeschlossen oder verstarben. 
Das Alter der Tiere lag zu Versuchsbeginn zwischen zwei und 12 Wochen. Im Betrieb A lag 
das Durchschnittsalter zum Zeitpunkt der Einstallung bei 50 Tagen, das jüngste Kalb war 34 
Tage alt, das älteste 80 Tage. Im Betrieb B lag das Durchschnittsalter zu Studienbeginn bei 
30 Tagen und variierte von 10 bis 81 Tagen. Im Betrieb C waren die Kälber bei Einstallung 
zwischen 14 und 31 Tagen alt, 22 Tage im Durchschnitt. 
 
In die zweite Studie wurden 241 Kälber der Rassen Holstein und Deutsches Fleckvieh ein-
geschlossen, 99 weibliche und 142 männliche, davon beendeten 231 die Studie, zehn Kälber 
wurden ausgeschlossen oder verstarben während des Studienverlaufs. 
Das Alter der Kälber lag zu Versuchsbeginn ebenfalls zwischen zwei und 12 Wochen. Im 
Betrieb A waren die Kälber in der ersten Sequenz (Behandlung an ST 1) zwischen 16 und 71 
Tage alt, im Durchschnitt 47 Tage, in der zweiten Sequenz (Behandlung an ST 7) zwischen 
34 und 74 Tage, im Durchschnitt 48 Tage alt. Im Betrieb B lag das Alter zum Zeitpunkt der 
Einstallung zwischen 10 und 52 Tagen, im Mittel 24Tage in der ersten Sequenz (Behandlung 
an ST 7). In der zweiten Sequenz lag das Einstallungsalter zwischen 14 und 77 Tagen, 26 
Tage im Durchschnitt. Im Betrieb D (Behandlung an ST 14) waren die Kälber zu Studienbe-
ginn zwischen 12 und 80 Tagen alt, im Durchschnitt 28 Tage alt. Im Betrieb E lag das Durch-
schnittsalter zum Zeitpunkt der Einstallung in der ersten Sequenz (Behandlung an ST 1) bei 
76 Tagen und variierte von 71 bis 79 Tagen. In der zweiten Sequenz (Behandlung an ST 7) 
waren die Kälber zu Studienbeginn zwischen 69 und 83 Tagen alt, das Durchschnittsalter 
betrug 76 Tage. 
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Insgesamt wurden 356 Kälber in die Studien aufgenommen, alle Kälber befanden sich bei 
der Einschlussuntersuchung in die Studie an Studientag 0 in gutem oder akzeptablem Ge-
sundheitszustand. 342 Kälber schlossen die Studien planungsgemäß ab. 
 
Zur Identifizierung der Tiere dienten die behördlich vorgeschriebenen Ohrmarken der Kälber. 
Die Ohrmarken verblieben auch nach Beendigung der Studie an den Kälbern. Darüber hi-
naus wurden die Tiere zum Teil betriebsintern mit gesonderten Ohrmarken oder Halsbän-
dern gekennzeichnet, diese Kennzeichnung wurde ebenso zur Identifizierung der Tiere in-
nerhalb des Versuchs verwendet. Eine Liste aller Studientiere findet sich in Anhang 1a und 
1b. 
 
3.2.2. TIERMANAGEMENT UND -HALTUNG 
3.2.2.1.   BETRIEBE 
Die untersuchten Betriebe waren aus vorhergehenden Untersuchungen dem Institut für Pa-
rasitologie der Universität Leipzig als Bestände mit einer Kokzidioseproblematik bekannt. 
Vorberichtlich waren kokzidiosebedingte leichte bis schwere Durchfälle sowie Todesfälle 
insbesondere in Betrieb E bekannt. 
 
Mit der Auswahl sollten verschiedene Nutzungs- und Haltungsformen, Geschlechter- und 
Rassenverteilung erkennbar werden, wie auch eine möglicherweise unterschiedliche Vertei-
lung der vorherrschenden pathogenen Eimerienspezies gewährleistet werden. 
 
3.2.2.2.   EINSTALLUNG 
Die Mastbetriebe A und B kaufen die Kälber von Händlern zu, Betrieb C mästet männliche 
Milchviehkälber aus dem eigenen Bestand bzw. den angegliederten Betrieben, diese wurden 
aus anderen Ställen in den Versuchsstall umgestallt. Die Kälber der Milchviehbestände D 
und E wurden aus anderen Ställen des eigenen Bestandes bzw. angegliederten Betrieben 
zur Aufzucht in den jeweiligen Versuchsstall verbracht. 
 
Als Studientag 1 wurde im Studienprotokoll der Tag nach der Einstallung im Betrieb bzw. 
Versuchsstall festgesetzt.  
 
3.2.2.3.   HALTUNG 
In allen Betrieb wurden die Kälber in Laufställen gehalten. Betrieb A hält die Kälber in einem 
Offenfrontlaufstall mit Tiefstreu aus Stroh, auch in Betrieb B stehen die Kälber im Offenfront-
laufstall mit Tiefstreu, im Futterbereich allerdings auf Spaltenboden. Die Betriebe C und D 
stallen die Tiere in Laufställe mit Stroheinstreu ein, in Betrieb E stehen die Kälber in einem 
Offenfrontlaufstall mit planbefestigtem Betonboden mit Mistschieber und eingestreuten Lie-
geboxen. 
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Tabelle 5: Haltungssysteme in den Studienbetrieben 
Betrieb Haltungsbedingungen 
A Laufstall mit Tiefstreu 
B Laufstall mit Tiefstreu, Futterbereich Spaltenboden 
C Laufstall mit Stroheinstreu 
D Laufstall mit Stroheinstreu 
E Laufstall mit planbefestigtem Betonboden mit Mistschieber und Liegeboxen 
 
 
Abb. 1: Liegeboxenlaufstall, planbefestigter Betonboden und Mistschieber, Betrieb E 
 
 
3.2.2.4.   FÜTTERUNG 
Wasser stand den Kälbern in allen Betrieben zur freien Verfügung zu. Im Betrieb A erhielten 
die Kälber zweimal täglich Milchaustauschertränke, Kälberkorn und Maissilage. Betrieb B bot 
Grassilage, Weizen und Maissilage auf einem Futtertisch an, der Milchaustauscher wurde 
per Abrufstation gefüttert. Im Betrieb C erfolgte die Milchaustauscherfütterung per Transpon-
der, zusätzlich erhielten die Kälber zweimal täglich Kälberpellets und Maissilage, Heu wurde 
ad libitum gefüttert. Auch im Betrieb D erhielten die Tiere den Milchaustauscher per Trans-
ponderfütterung und zweimal täglich Kälbermüsli; Heu wurde auch hier ad libitum gefüttert. 
Die Kälber in Betrieb E bekamen Körnermais, Maissilage und Kraftfutter auf dem Futtertisch 
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vorgelegt sowie Heu ad libitum. Genaue Angaben zu Fütterungsmengen und Milchaustau-
scherspezifikationen wurden nicht dokumentiert. 
 
Tabelle 6: Fütterung in den Studienbetrieben 
Betrieb: Fütterung: 
A 2 x täglich; Milchaustauscher, Kälberkorn, Maissilage 
B Futtertisch, Abrufstation für Milchaustauscher; Grassilage,Weizenschrot,  Maissilage, Milchaustauscher 
C Milchaustauscher per Transponderfütterung;2x täglich Kälberpellets,  Maissilage; Heu ad libitum 
D Milchaustauscher per Transponderfütterung;2x täglich Kälbermüsli,  Heu ad libitum 
E Futtertisch; Körnermais, Maissilage, Kraftfutter, Heu ad libitum 
 
 
3.3. BEHANDLUNG 
3.3.1. PRÜFPRÄPARAT (INVESTIGATIONAL VETERINARY PRODUCT (IVP)) 
Bei dem Prüfpräparat handelte es sich um den Wirkstoff Toltrazuril, angewandt in Form einer 
5%igen oralen Suspension (Baycox® 5% Suspension). Das in PE-Flaschen á 250 ml ver-
packte Präparat stammte von Kieler Veterinary Products, Kiel, Deutschland. Die Chargen-
nummern lauteten KP02VLH und KPO3JSL. Die verwendeten Chargen waren bis 02/2009 
bzw. 05/2010 haltbar. Die Verabreichung des Medikaments erfolgte oral mittels Einmalsprit-
zen der entsprechenden Volumina auf den Zungengrund. 
 
3.3.2. KONTROLLPRÄPARAT (CONTROL PRODUCT (CP)) 
Bei dem Kontrollpräparat handelt es sich um den Wirkstoff Diclazuril, der als 0,25%ige orale 
Suspension angewandt wurde (Vecoxan®, Janssen, Beerse, Belgien). Die Chargennummern 
lauteten 05CV043 und 05DV064, das Verfallsdatum war mit 02/2008 bzw. 03/2008 angege-
ben. Die Verabreichung des Medikaments erfolgte auch hier mittels Einmalspritzen auf den 
Zungengrund. 
 
3.3.3. SCHEINBEHANDLUNG (SHAM DOSING) 
Die Tiere der Kontrollgruppe erhielten am Behandlungstag als Scheinbehandlung jeweils 15 
ml Wasser oral aus einer Einmalspritze. Dies entsprach etwa der zu verabreichenden Menge 
des Prüfpräparats für ein 50 kg schweres Kalb. Die Scheinbehandlung kann im erweiterten 
Sinne auch als Plazebo bezeichnet werden, was im Folgenden bei der statistischen Auswer-
tung und der Gruppenbezeichnung der Fall ist. Im engeren Sinne handelte es sich aber tat-
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sächlich um eine Scheinbehandlung, da den Tieren lediglich Wasser verabreicht wurde, um 
den unter Umständen auftretenden Stress der Behandlung zu simulieren, sie erhielten je-
doch kein Plazebo-Medikament. 
 
3.3.4. BEGLEITMEDIKATION 
Andere während der Untersuchungen auftretenden Erkrankungen als die Kokzidiose wurden 
während der Studie behandelt, wenn dies notwendig war. Von einer anderen als der Kokzi-
diose betroffene und medikierte Tiere wurden aus der Studie ausgeschlossen, sofern der 
Krankheitsverlauf oder die Behandlung einen Effekt auf den Versuchsverlauf erwarten ließ.  
 
3.3.5. RANDOMISIERUNG 
Die Versuchstiere wurden zufällig den Behandlungsgruppen zugeordnet. Die Randomisie-
rung jeder einzelnen Sequenz wurde jeweils am Tag der Behandlung anhand der entspre-
chenden Randomisierungslisten im 3er Block-Design durchgeführt. Im Studienbetrieb E wur-
den auf Wunsch des Besitzers die Tiere im 4er-Block randomisiert, so dass die Anzahl der 
Tiere, die mit Toltrazuril behandelt wurden, doppelt so groß war wie die der beiden anderen 
Behandlungsgruppen. 
 
Zur Randomisierung wurden die Versuchstiere gemäß ihrer am Tag der Behandlung ermittel-
ten Körpergewichte in aufsteigender Reihenfolge aufgelistet und beginnend mit dem nied-
rigsten Körpergewicht fortlaufend entsprechend der Randomliste den Versuchsgruppen zu-
geteilt.  
 
3.3.6. BEHANDLUNG 
Die Tiere der Versuchsgruppe T wurden einmalig mit einer per Einmalspritze oral verabreich-
ten Dosis von 15 mg Toltrazuril/kg Körpergewicht, Tiere der Versuchsgruppe D entspre-
chend mit 1 mg Diclazuril pro kg Körpergewicht behandelt. Die Tiere der Gruppe P erhielten 
jeweils 15 ml Wasser als Scheinmedikation.  
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3.4. UNTERSUCHUNGEN 
3.4.1. KOTUNTERSUCHUNGEN 
3.4.1.1.   PROBENNAHME 
Zur Gewinnung der Kotproben wurde der Kotabsatz mit übergestreiftem Einmalhandschuh 
rektal stimuliert. Nach dem Kotabsatz auf den Handschuh wurde dieser umgestülpt, verkno-
tet und zur späteren parasitologischen Untersuchung im Labor mit der Ohrmarkennummer 
des Kalbes gekennzeichnet. Die Kotproben wurden zur Untersuchung ins Labor geschickt 
und dort bis zur Untersuchung bei 4 °C gelagert. 
 
3.4.1.2. BESTIMMUNG DER OOZYSTENANZAHL (OPG) 
Die Kotproben wurden im Labor aufbereitet und die Oozysten nach der modifizierten McMas-
ter-Methode ausgezählt (Nachweisgrenze 50 OpG). 
4 g rektal entnommener Kot wurden in Plastikwägeschälchen abgewogen und in ca. 15 ml 
gesättigter Kochsalzlösung (spezifisches Gewicht 1,18) suspendiert. Die Suspension wurde 
über Trichter und Teesieb in einen 100 ml-Plastikmeßzylinder überführt und mit gesättigter 
Kochsalzlösung ad 60 ml aufgefüllt. Nach Zugabe eines Magnetrührstäbchens wurde die 
Suspension ca. 2 min auf höchster Stufe gemischt. Aus dem zentralen Strudel wurden mit-
tels Mikroliterpipette (Eppendorfpipette) zweimal jeweils ca. 1 ml entnommen, die ersten 
Tropfen verworfen und der Rest Flüssigkeit in je ein Zählfeld der McMaster-Kammer luft-
blasenfrei eingefüllt. Nach Flotation für 2 min wurde bei 100facher Vergrößerung mikrosko-
piert. 
 
AUSWERTUNG: 
Zur Auswertung wurde der Mittelwert der gezählten Anzahl Oozysten in zwei Zählfeldern mit 
100 multipliziert.Das Volumen unter einem Zählfeld entspricht 150 µl.  
 
Ausgezählter Mittelwert in 150µl = Xin 1000 µl 
X = Mittelwert x 1000µl / 150µl 
X = Mittelwert x 6,666 
Ausgangssubstanz 4 g in 60 ml entspricht 1 g in 15 ml: 
X = Mittelwert x 6,666 x 15 
X = Mittelwert x 100 (OpG) 
 
Berechnet wurden die OpG für E. bovis, E. zuernii, E. bovis+E. zuernii und Gesamt-OpG, 
wobei Gesamt-OpG aus Eimeria bovis, Eimeria zuernii und der Anzahl der Oozysten aller 
anderen Eimerienspezies summiert wurde. Die anderen Eimerienspezies wurden nicht in 
allen Fällen näher differenziert. Die Differenzierung der Oozystenwurde nach morphologi-
schen Kriterien (nach JOYNER et al. 1966; LEVINE und IVENS 1967; HIEPE 1983; 
ECKERT et al. 1995; DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005) durchgeführt.  
 
36 
 
3.4.1.3. KOTKONSISTENZ (FAECAL SCORE) 
Die Kotkonsistenz wurde unmittelbar während bzw. nach der Probennahme und gemäß fol-
gendem Bewertungsschlüssel beurteilt und dokumentiert: 
 
Tabelle 7:Kotkonsistenz-Bewertungsschlüssel (faecal score) 
Kotkonsistenz: faecal score: 
normal bis pastös 0 
Halbflüssig 1 
flüssig bis wässrig 2 
wässrig mit Blut / Gewebeanteilen 3 
kein Kot kK 
 
 
3.4.2. LEBENDMASSEKONTROLLE 
Die Kälber wurden einmal wöchentlich gewogen. Die erste Wägung fand jeweils am Tag Null 
der Studiensequenzen statt. Vor und nach der Wägung wurde eine Validierung der jeweili-
gen Waage mit Eichgewichten durchgeführt. 
 
 
3.4.3. KLINISCHE UNTERSUCHUNGEN 
3.4.3.1.   AUSFÜHRLICHE KLINISCHE UNTERSUCHUNG 
Am Tag der Einstallung (ST 0) wurden alle Tiere ausführlich klinisch untersucht. In Studie 1 
war dies ebenfalls am Behandlungstag (ST 14), sowie bei Beenden der Studie, vorgese-
hen.Dokumentiert wurden bei der ausführlichen klinischen Untersuchung Ernährungszu-
stand, Körpertemperatur, Haut und Haarkleid, Verhalten und Lokomotion, Herzfrequenz, 
Pulscharakter, Schleimhautfeuchtigkeit und -farbe, Hautturgor, Nasenausfluß, Atemfrequenz  
und -geräusche, allgemeine körperliche Verfassung und ggfs. bekannte Krankenhistorie. 
 
3.4.3.2.   KURZE KLINISCHE UNTERSUCHUNG 
Es fanden zweimal wöchentlich kurze klinische Untersuchungen der Kälber statt. Hierbei 
wurden Verhalten, Hautturgor, Körpertemperatur und Schleimhäute beurteilt, sowie unter 
Umständen festgestellte Atemgeräusche und Nasenausfluss dokumentiert. 
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Tabelle 8:Beurteilungskriterien ausführliche und kurze klinischeUntersuchung 
Verhalten 1 = normal 2 = apathisch 3 = somnolent 4 = komatös 5 = unruhig 
Hautturgor 1 = normal 2 = exsikkotisch 
Temperatur rektal gemessene Körperinnentemperatur 
Schleimhäute 1 = feucht, rosa 2 = blaß 3 = rot 4 = trocken 5 = blau 
Allg.zustand 0 = exzellent 1 = gut 2 = ausreichend 3 = schlecht 
 
3.4.3.3. ALLGEMEINE GESUNDHEITSÜBERWACHUNG  
An den übrigen Studientagen wurden die Tiere einer täglichen Gesundheitskontrolle unter-
zogen. Hierbei wurden nur auffällige klinische Befunde notiert, ohne dass eine eingehende 
Untersuchung stattfand. 
 
 
3.5. VERSUCHSANZEIGE 
Die Versuche wurden für alle Betriebe bei der Bezirksregierung Köln angezeigt, die Anzeigen 
wurden von dort an die Landesbehörden, in deren Zuständigkeitsbereich die Studienbetriebe 
lagen, weitergeleitet. 
 
 
3.6. VERBLEIB DER VERSUCHSTIERE 
Die Kälber verblieben nach Ablauf der Studie zur weiteren Aufzucht bzw. Mast in den Betrie-
ben.  
 
 
3.7. STATISTIK / AUSWERTUNG DER WIRKSAMKEIT 
Die Daten aller Untersuchungsergebnisse wurden tabellarisch (in Microsoft Excel®) erfasst, 
auf Korrektheit der Dateneingabe doppelt kontrolliert und dann der statistischen Auswertung, 
als externe Dienstleistung durch Frau Dipl.-Stat. Marion Ocak, zugeführt. 
 
3.7.1. KONFIRMATIVE AUSWERTUNG 
Die Ergebnisse der Oozystenausscheidung wurden für jeden Entnahmezeitpunkt (Studie 1: 
jeden zweiten Tag) als OpG festgehalten, aufgesplittet nach E. bovis, E. zuernii, E. bovis + 
E. zuernii und Gesamt-OpG, wobei im Feld Gesamt-OpG alle gezählten Oozysten inklusive 
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der apathogenen beinhaltet waren. Gesamt-OpG floss in die statistische Auswertung nicht 
ein. 
 
Die Bewertung der Kotkonsistenz erfolgte nach dem in 3.4.1.3 dargestellten Code, für die 
statistische Auswertung wurde die Anzahl der Tage mit einem Kotkonsistenzwert von >1 
(Durchfall) herangezogen. Die Körpergewichte wurden wöchentlich als Abweichung vom 
Basiswert (vor - nach Behandlung) bestimmt. 
 
Primärparameter für die Berechnung der Wirksamkeit der Behandlung war die Anzahl der 
Tage mit einer Ausscheidung von Oozysten (OpG). Sekundärkriterien waren die Kotkonsis-
tenz und die Gewichtszunahmen. 
 
Die Auswertung der Wirksamkeit wurde mittels des validierten Programms Testimate, Ver-
sion 6.4 der IDV Gauting, nach dem Prinzip einer a-priori geordneten Hypothese, d.h. als 
eine Kaskade von Wilcoxon-Mann-Whitney-Tests, durchgeführt, bei der hier 27 Hypothesen 
verfolgt wurden, solange bei dem vorangegangenen Test eine Signifikanz nachgewiesen 
wurde (MAURER et al. 1995). Der Wilcoxon-Mann-Whitney-Test ist ein nicht-parametrischer 
Test für den Vergleich zweier unabhängiger Stichproben. 
 
Die konfirmative Auswertung basierte auf dem Primärkriterium „Anzahl der Tage mit Oozys-
tenausscheidung größer Null“. Die endgültige Auswertung dieses Primärkriteriums „Anzahl 
der Tage mit Oozystenausscheidung über Null“ erfolgte für die Summe von Eimeria bovis 
und Eimeria zuernii sowie für beide Pathogene separat jeweils per einseitigem Test auf 
Überlegenheit mittels Wilcoxon-Mann-Whitney-Test für die Behandlungsgruppe Toltrazuril 
vs. Schein-behandlung (in der statistischen Auswertung im Folgenden Plazebo genannt) und 
für die Behandlungsgruppe Toltrazuril vs. Diclazuril per einseitigem Test auf 
Nicht-Unterlegenheit, weshalb im weiteren von Überlegenheit bzw. Nicht-Unterlegenheit und 
nicht von „signifikanten“ oder „nicht-signifikanten“ Unterschieden die Rede sein wird. 
 
Die Auswertung fand jeweils für den gesamten Studienzeitraum nach der Behandlung statt. 
Der Zeitraum nach der Behandlung wurde in zwei gleich große Auswertungszyklen aufgeteilt 
und diese wurden jeweils einzeln und als Gesamtzeitraum ausgewertet.  
 
Das gleiche Analysenschema wurde durchgeführt für: 
 
„Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung ≥ 500“, 
„Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung als OpG (E. bovis)“ und  
„Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung als OpG (E. zuernii)“, 
 
wodurch der Aspekt beachtet wurde, dass die Intensität der Oozystenausscheidung pro Tier 
und Tag das Potential für eine klinische Erkrankung birgt. 
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Die Nicht-Unterlegenheit war definiert über einen MW-Wert von 0,36. Demnach war die Hy-
pothese für jeden der Nicht-Unterlegenheits-Tests: 
 
H0: MW ≤ 0,36 
H1: MW > 0,36 
 
Die Überlegenheit war definiert über einen MW-Wert von 0,5. Demnach war die Hypothese 
für den Überlegenheits-Test: 
 
H0: MW ≤ 0,5 
H1: MW > 0,5 
 
Das multiple Signifikanzniveau-alpha war definiert als alpha = 0,025, einseitig (wie es für 
konfirmative Studien erforderlich ist). 
 
Die klinische Relevanz der Unterschiede zwischen den Gruppen war quantifiziert durch den 
Mann-Whitney-Kennwert und sein einseitiges 97,5 %-Konfidenzintervall als korrespondie-
rende Einflussgröße. Der MW-Kennwert (0,0 bis 1,0) gibt die Möglichkeit wieder, dass ein 
zufällig ausgewähltes Tier der Toltrazurilgruppe an weniger Tagen Oozysten ausscheidet als 
ein zufällig ausgewähltes Tier der Kontrollgruppe bzw. der Diclazurilgruppe.  
 
Bekannte Bewertungsgrößen (COLDITZ et al. 1988) sind: 
 
0,36 =  mittlere Unterlegenheit 
0,44 =  geringe Unterlegenheit 
0,50 =  Gleichheit / Gleichwertigkeit 
0,56 =  geringe Überlegenheit 
0,64 =  mittlere Überlegenheit 
0,71 =  große Überlegenheit 
 
Die konfirmative Auswertung wurde unter Verwendung der ITT-Population (intention-to-treat) 
durchgeführt. Bei fehlenden Werten, beispielsweise, wenn von einem Tier an einem Tag kein 
Kot gewonnen werden konnte oder nach Ausschluss eines Tieres bzw. Tod während der 
Studie, wurden die zuletzt verfügbaren gültigen Werte fortgeführt (last value carried forward). 
 
Jegliche anderen Auswertungen wurden explorativ durchgeführt. 
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3.7.2. EXPLORATIVE AUSWERTUNG 
3.7.2.1. AUSWERTUNG DER WIRKSAMKEIT 
Folgenden Daten wurden ausgewertet: 
 
 Die Kotkonsistenz vom Tag der Behandlung bis zum Studienende, für den ersten und 
den zweiten Zyklus 
 Die Anzahl der Tage mit einem Kotkonsistenzwert > 1 im Zeitablauf (vom Tag der 
Behandlung bis zum Studienende, für den ersten und den zweiten Zyklus) 
 Die prozentuale Gewichtszunahme des Einzeltieres (vom Tag der Behandlung bis 
zum Studienende, für den ersten und den zweiten Zyklus) 
 Die Anzahl der Tage mit einer Oozystenausscheidung (OpG) größer als 500 (Summe 
von Eimeria bovis und E. zuernii, E. bovis und E. zuernii) über den gesamten Zeit-
raum, für den ersten Zyklus und für den zweiten Zyklus  
 Rektale Temperatur 
 Allgemeinverhalten 
 Hautturgor 
 Schleimhäute 
 Allgemeinzustand 
 Notwendigkeit der Behandlung von Begleiterkrankungen (z.B. Antibiotika) 
 
Alle Sekundärkriterien wurden deskriptiv ausgewertet, zusätzlich auch mittels nicht-
parametrischer Tests, falls diese anwendbar waren. 
 
 
3.7.2.2. AUSWERTUNG DER VERTRÄGLICHKEIT 
Zur Abschätzung der Verträglichkeit von Toltrazuril im Vergleich zur Behandlung mit Diclazu-
ril und Placebo bzw. Scheinbehandlung wurden die folgenden Parameter explorativ analy-
siert: 
 
 Die Anzahl und die Intensität unerwünschter Ereignisse sowie eine Verbindung zur Be-
handlung wurden in Häufigkeitstabellen dargestellt. 
 
 
3.7.3. QUALITÄTSSICHERUNG 
Die statistische Auswertung durch Dipl. Stat. Marion Ocak erfolgte jeweils gemäß statisti-
schem Plan und Studienprotokoll und dessen Änderungen. Alle Beurteilungsschritte wurden 
vollständig dokumentiert und die angewendete Software war validiert. Zwischenprüfungen 
oder Inprozesskontrollen (‚In-process controls’) wurden durchgeführt und dokumentiert. 
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4. ERGEBNISSE 
4.1. OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
4.1.1. STUDIE 1, BEHANDLUNG AN ST 14 
In allen Betrieben wurden Oozysten der Arten E. bovis wie E. zuernii nachgewiesen, Aus-
prägung und zeitlicher Verlauf waren in den einzelnen Betrieben unterschiedlich.  
 
4.1.1.1. ANZAHL TAGE MIT OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
Anhand des einseitigen Wilcoxon-Mann-Whitney U-Tests wurde die Überlegenheit der Be-
handlung mit Toltrazuril gegenüber Plazebo sowie die Nicht-Unterlegenheit gegenüber der 
Behandlung mit Diclazuril nachgewiesen. Sie war statistisch signifikant (P = 0,05).  
 
Im Einzelnen reduzierte Toltrazuril sowohl die Anzahl von Tagen mit Oozystenausscheidung 
von E. bovis als auch von E. zuernii sowie von E. bovis und E. zuernii zusammen. Die Be-
handlung mit Toltrazuril zeigte eine signifikante Überlegenheit gegenüber der Plazebogruppe 
für den ersten, den zweiten Zyklus und den Gesamtzeitraum nach Behandlung. Auch im 
Vergleich mit Diclazuril ließ sich für Toltrazuril für beide Auswertungszyklen und den Ge-
samtzeitraum nach Behandlung eine signifikante Überlegenheit nachweisen, Darstellung 
siehe Tabellen 9-11. 
 
Tabelle 9: Statistische Bewertung der Anzahl derTage mit Oozystenausscheidung 
Behandlung an ST 14 
Toltrazuril vs. Placebo 
Zeitraum E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1. Zyklus nach Behandlung * * * 
2. Zyklus nach Behandlung * * * 
1. + 2. Zyklus * * * 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zeitraum E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1. Zyklus nach Behandlung * * * 
2. Zyklus nach Behandlung * * * 
1. + 2. Zyklus * * * 
Diclazuril vs. Plazebo 
Zeitraum E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1. Zyklus nach Behandlung * * * 
2. Zyklus nach Behandlung + - (+) 
1. + 2. Zyklus * * * 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
 - = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit
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Auch die Betrachtung der Mediane und Extrema sowie der arithmetischen Mittelwerte der 
Anzahl von Tagen mit Oozystenausscheidung ergab Unterschiede zwischen den Behand-
lungsgruppen.  
  
Tabelle 10: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung (Median und Extrema) 
Spezies Zyklus 
Toltrazuril Diclazuril Plazebo 
Min Median Max Min Median Max Min Median Max 
E. bovis 1 0.0 0.0 3.0 0.0 0.5 6.0 0.0 2.0 8.0 
E. bovis 2 0.0 0.0 3.0 0.0 0.0 5.0 0.0 1.0 7.0 
E. bovis 1+2 0.0 0.0 3.0 0.0 1.0 8.0 0.0 3.0 13.0 
           
E. zuernii 1 0.0 0.0 2.0 0.0 0.0 4.0 0.0 2.0 9.0 
E. zuernii 2 0.0 0.0 1.0 0.0 1.0 5.0 0.0 1.0 5.0 
E. zuernii 1+2 0.0 0.0 2.0 0.0 1.0 7.0 0.0 3.0 12.0 
E. bovis +  
E. zuernii 
1 0.0 0.0 3.0 0.0 1.0 6.0 0.0 3.0 10.0 
E. bovis +  
E. zuernii 
2 0.0 0.0 3.0 0.0 2.0 5.0 0.0 2.0 8.0 
E. bovis +  
E. zuernii 
1+2 0.0 0.0 4.0 0.0 3.0 8.0 0.0 4.0 17.0 
 
 
Tabelle 11: Anzahl Tage mit Oozystenausscheidung (arith.Mittelwert und Standardabweichung) 
Spezies Zyklus 
Toltrazuril Diclazuril Plazebo 
Mittelwert Std. abw. Mittelwert Std. abw. Mittelwert Std. abw. 
E. bovis 1 0.4 0.78 1.1 1.49 2.3 2.34 
E. bovis 2 0.4 0.91 0.8 1.2 1.4 1.66 
E. bovis 1+2 0.8 1.16 2.0 2.07 3.8 3.52 
        
E. zuernii 1 0.2 0.43 0.5 0.92 2.7 2.66 
E. zuernii 2 0.1 0.34 1.3 1.49 1.2 1.36 
E. zuernii 1+2 0.3 0.6 1.8 2.08 3.9 3.56 
        E. bovis +  
E. zuernii 1 0.4 0.75 1.3 1.44 3.6 2.9 
E. bovis +  
E. zuernii 2 0.4 0.85 1.9 1.64 2.0 1.9 
E. bovis +  
E. zuernii 1+2 0.9 1.15 3.2 2.38 5.6 4.29 
 
Die mit Toltrazuril behandelten Tiere schieden an signifikant weniger Tagen Oozysten aus 
als die scheinbehandelten und die mit Diclazuril behandelten Tiere (P < 0,05).  
Die mit Diclazuril behandelten Tiere schieden wiederum an weniger Tagen Oozysten aus als 
die Kälber der Plazebogruppe (P < 0,05). 
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4.1.1.2. INTENSITÄT DER OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
Die Intensität der Oozystenausscheidung war in den verschiedenen Betrieben und Sequen-
zen sehr unterschiedlich. Auch das betriebsspezifische Hauptpathogen variierte von Betrieb 
zu Betrieb. Im Betrieb A überwog die Ausscheidung von E. zuernii, im Betrieb B die Aus-
scheidung von E. bovis, im Betrieb C war die Ausscheidung von E. bovis und E. zuernii in 
etwa gleich und relativ gering. 
 
4.1.1.2.1. E. BOVIS 
Die Darstellung der mittleren Oozystenausscheidung von E. bovis in allen Betrieben zeigt, 
dass die Kontrolltiere mehr Oozysten ausschieden als die Tiere, die mit Toltrazuril oder Dic-
lazuril behandelt wurden. Die mit Diclazuril behandelten Tiere wiederum schieden im Durch-
schnitt mehr Oozysten aus als die mit Toltrazuril behandelten. 
 
 
 
Diagramm 1: Mittelwerte E. bovis-OpG nach der Behandlung 
 
Im zeitlichen Verlauf ist zu bemerken, dass die Ausscheidung von E. bovis in der Plazebo- 
wie in der Diclazurilgruppe im ersten Auswertungszyklus, also in den ersten 21 Tagen nach 
der Behandlung, höher ist als im zweiten.  
 
Toltrazuril konnte die durchschnittliche Oozystenausscheidung in allen drei Betrieben signifi-
kant verringern, sowohl im Vergleich zur Plazebogruppe als auch zur Diclazurilgruppe. Das 
war insbesondere im Betrieb C zu erkennen, wobei die Ausscheidung von E. bovis hier ge-
nerell eher gering war. 
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4.1.1.2.2. E. ZUERNII 
Die Ausscheidungshöhe von E zuernii unterschied sich ebenso wie die von E. bovis in den 
einzelnen Betrieben. 
 
Die Darstellung der E. zuernii-Ausscheidung in allen Studienbetrieben zeigt, dass die Tiere 
der Plazebogruppe mehr Oozysten ausschieden als die mit Toltrazuril oder Diclazuril behan-
delten Tiere. Die mit Diclazuril behandelten Tiere schieden mehr Oozysten aus als die mit 
Toltrazuril behandelten Tiere. 
 
 
 
 
 
 
 
Diagramm 2: Mittelwerte der E. zuernii-OpG nach der Behandlung 
 
 
Im zeitlichen Verlauf zeigt sich, dass die mittlere Oozystenausscheidung in der Plazebogrup-
pe im ersten Zyklus geringfügig höher ist als im 2. Zyklus, in der Diclazurilgruppe verhält es 
sich genau anders herum. In der Toltrazurilgruppe sind die Unterschiede nur geringfügig. 
 
Zusammenfassend konnte Toltrazuril die durchschnittliche Ausscheidung von E. zuernii-
Oozysten in allen Betrieben verringern, sowohl im Vergleich zur Plazebobehandlung als 
auch zur Behandlung mit Diclazuril. 
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4.1.1.2.3. E. BOVIS + E. ZUERNII 
Die Darstellung der Ausscheidung von E. bovis und E. zuernii zusammengerechnet zeigt, 
dass auch hier die Behandlung mit Diclazuril und Toltrazuril die Oozystenausscheidung ver-
ringerte. Die mit Diclazuril behandelten Tiere schieden mit im Mittel 75 OpG weniger Oozys-
ten aus als die scheinbehandelten Tiere der Plazebogruppe (443,5 OpG) und die mit Toltra-
zuril behandelten Tiere lagen mit im Mittel 7,3 OpG wiederum deutlich unter den Werten bei-
der anderen Gruppen. 
 
 
 
 
 
 
Diagramm 3: Mittelwerte der E. bovis + E. zuernii-OpG 
 
Im zweiten Auswertungszyklus wurden in der Plazebo- und der Diclazurilgruppe im Schnitt 
weniger Oozysten ausgeschieden als im ersten. Unterschiede im zeitlichen Verlauf der Oo-
zystenausscheidung waren in der Toltrazurilgruppe nicht zu verzeichnen. 
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4.1.2. STUDIE 2, BEHANDLUNG AN ST 1, 7 ODER 14 
Auch in der zweiten Studie wurden in allen Betrieben Oozysten von Eimeria bovis- wie auch 
Eimeria zuernii nachgewiesen. Im Betrieb A überwog die Ausscheidung von E. zuernii in der 
ersten Sequenz, in der zweiten Sequenz wurden hohe Ausscheidungswerte von E. bovis in 
der ersten Woche beobachtet. Im Betrieb B dominierte wieder die E. bovis-Ausscheidung, im 
Betrieb D war die Ausscheidung von E. bovis und E. zuernii annähernd gleich ausgeprägt, 
während im Betrieb E in allen Sequenzen die Ausscheidung von E. zuernii überwog. 
 
In den Betrieben A und B konnte in beiden Sequenzen bereits am ersten Studientag in allen 
Behandlungsgruppen eine Oozystenausscheidungen nachgewiesen werden. 
 
4.1.2.1. ANZAHL DER TAGE MIT OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
4.1.2.1.1. BEHANDLUNG AN ST 1 
Die Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 reduzierte die Ausscheidung von Eimeria bovis- und 
Eimeria zuernii-Oozysten und zeigte sich der Plazebo- wie auch der Diclazurilbehandlung 
überlegen, wenn dies auch, mit Ausnahme von Toltrazuril vs. Diclazuril im 1. Zyklus für Ei-
meria bovis (P<0,05), nicht statistisch beweisbar war (0,05<P<0,075). 
 
 
Tabelle 12:Bewertung der Überlegenheit der Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 alle Betriebe 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 + + + 
2 + + + 
1 + 2 + + + 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 * + + 
2 (+) + + 
1 + 2 + + + 
Diclazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 - + + 
2 - - - 
1 + 2 - - - 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075);* = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
- = keine Überlegenheit (P≥0,075);(+) = Gleichheit (P=0,05) 
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4.1.2.1.2. BEHANDLUNG AN ST 7 
Nach der Behandlung an ST 7 reduzierte Toltrazuril die Anzahl der Tage mit Oozystenaus-
scheidung und zeigte sich bis auf den Vergleich von Toltrazuril mit Plazebo im 2. Zyklus für 
E. bovis überlegen gegenüber Plazebo und Diclazuril, dies konnte in 11 von 18 Fällen auch 
bewiesen werden (P < 0,05). Die Behandlung mit Diclazuril erbrachte für den ersten Auswer-
tungszyklus und den Gesamtauswertungszeitraum eine verringerte Ausscheidungsdauer im 
Vergleich zur Plazebogruppe, was für E. zuernii auch statistisch bewiesen werden konnte. 
 
 
 
 
Tabelle 13: Bewertung der Überlegenheit der Behandlung mit Toltrazuri (Behandlung an ST 7) 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 * * * 
2 - + + 
1 + 2 + * * 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 * + * 
2 + * * 
1 + 2 + * * 
Diclazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 + * + 
2 - - - 
1 + 2 + + + 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075);* = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
- = keine Überlegenheit (P≥0,075);(+) = Gleichheit (P=0,05) 
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4.1.2.1.3. BEHANDLUNG AN ST 14 
Auch nach Behandlung an ST 14 konnte Toltrazuril die Ausscheidungsdauer von Oozysten 
vermindern. Diese Beobachtung konnte im Vergleich Toltrazuril vs. Plazebo für E. bovis und 
E. bovis + E. zuernii im 2. Zyklus und im Gesamtauswertungszeitraum sowie für Toltrazuril 
vs. Diclazuril für E. bovis im 2. Zyklus und im 1. + 2. Zyklus auch bewiesen werden. Diclazuril 
konnte nach Behandlung an ST 14 ebenfalls die Oozystenausscheidung gegenüber der Pla-
zebo-Behandlung verkürzen (siehe Tabelle 14). Diese Beobachtungen konnten jedoch statis-
tisch nicht bewiesen werden. 
 
 
 
Tabelle 14: Bewertung der Überlegenheit der Behandlung mit Toltrazuril nach Behandlung an ST 14 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 + (+) + 
2 * + * 
1 + 2 * + * 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 (+) (+) (+) 
2 * + + 
1 + 2 * + + 
Diclazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. E. bovis E. zuernii E. bovis + E. zuernii 
1 + (+) + 
2 + + + 
1 + 2 + + + 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05);  
- = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit (P=0,05) 
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4.1.2.1.4. MAXIMALE ANZAHL AN TAGEN MIT OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
Für die Behandlung am ST 1 lag die maximale Anzahl an Tagen mit E. bovis-Ausscheidung 
bei 17 Tagen in der Plazebogruppe, für E. zuernii bei 19 Tagen.  
 
In der Diclazurilgruppe lag das Maximum von Tagen mit E. bovis-Ausscheidung bei 16 Ta-
gen, für E. zuernii bei 23 Tagen.  
 
Die höchste Anzahl an Tagen mit Ausscheidung von E. bovis nach Behandlung an ST 1 lag 
in der Toltrazurilgrupe für den gesamten Auswertungszeitraum nach Behandlung bei 19 Ta-
gen, für E. zuernii bei 23 Tagen.  
 
Die Ausscheidung von E. bovis und E. zuernii zusammengefasst, ergab eine maximale An-
zahl von 34 Tagen in der Plazebogruppe, von 30 Tagen in der Diclazurilgruppe und von 38 
Tagen in der Toltrazurilgruppe.  
 
Nach Behandlung an ST 7 lag die maximale Anzahl von Tagen mit Oozystenausscheidung in 
der Plazebogruppe bei 18 resp. 21 Tagen für E. bovis bzw. E. zuernii.  
 
Die maximale Anzahl an Tagen mit Ausscheidung von E. bovis lag in der Diclazurilgruppe 
bei 18 Tagen, die von E. zuernii bei 22 Tagen.  
 
In der Toltrazurilgruppe lag sie bei 17 Tagen für E. bovis, bei 21 Tagen für E. zuernii. 
 
Für beide Pathogene zusammen ergab sich in der Plazebogruppe eine maximale Anzahl von 
39 Tagen mit Oozystenausscheidung, in der Diclazurilgruppe von 40 Tagen und in der Tolt-
razurilgruppe von maximal 38 Tagen. 
 
Nach der Behandlung an ST 14 lag die maximale Anzahl an Tagen mit E. bovis-
Ausscheidung bei 4 Tagen in der Plazebogruppe und bei jeweils 3 Tagen in der Toltrazuril- 
und Diclazurilgruppe.  
 
Die maximale Anzahl von Tagen mit E. zuernii-Ausscheidung betrug in der Diclazuril- und 
der Plazebogruppe jeweils 4 Tage, in der Toltrazurilgruppe 1 Tag.  
 
Die Werte von E. bovis und E. zuernii zusammengefasst ergaben für die Plazebogruppe ein 
Maximum von 8 Tagen, für die Diclazurilgruppe von 7 Tagen und für die Toltrazurilgruppe ein 
Maximum von 3 Tagen.  
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4.1.2.2. INTENSITÄT DER OOZYSTENAUSSCHEIDUNG 
Die Intensität der Oozystenausscheidung von E. bovis und E. zuernii war auch in der zweiten 
Studie von Betrieb zu Betrieb sehr unterschiedlich. Deutlich wird dies an den Maximal-
ausscheidungen der Tiere der Plazebogruppe pro durchgeführter Studiensequenz. 
 
Tabelle 15: Maximalwerte der OpG der Plazebotiere 
Betrieb E. bovis E. zuernii 
A Sequenz 1 7.000 33.500 
A Sequenz 2 7.350 62.550 
B Sequenz 1 4.500 2.500 
B Sequenz 2 116.000 11.600 
D Sequenz 1 1.100 1.750 
E Sequenz 1 9.400 44.900 
E Sequenz 2 12.750 216.500 
 
Die Mittelwerte der Oozystenausscheidung wurden für diese zweite Studie nicht als Bewer-
tungskriterium für die statistische Analyse herangezogen und werden hier nur exemplarisch 
gezeigt. 
 
Die Intensität der Oozystenausscheidung in den verschiedenen Betrieben und verschiede-
nen Behandlungsgruppen und Behandlungszeitpunkten werden im Folgenden anhand von 
typischen Infektionsverläufen auszugsweise dargestelt. 
 
Beispielhaft für die graphische Darstellung der Mittelwerte der Oozystenausscheidung einer 
Sequenz, in der bereits zu Beginn der Untersuchungen Kälber Oozysten ausschieden sei 
hier Betrieb A mit Behandlung an ST 1 gezeigt.  
 
Bei den scheinbehandelten Tieren der Plazebogruppe und den mit Diclazuril behandelten 
Tieren ist mit Studienbeginn nach dem Einstallen eine Oozystenausscheidung auszuma-
chen.  
 
Zusätzlich dazu entwickelt sich ein klassischer Ausscheidungsverlauf in der vierten Woche 
mit einem Maximum von über 7000 OpG an ST 30 in der scheinbehandelten Gruppe.  
Bei den mit Toltrazuril behandelten Tieren steigt die Oozystenausscheidung in den letzten 14 
Studientagen auf bis zu 1587,5 OpG (ST 52). 
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Diagramm 4: Mittelwerte E. bovis + E. zuernii - OpG Betrieb A, Behandlung ST 1 
 
 
Im Folgenden werden die Daten aufgeschlüsselt in die Darstellung der Einzeltiere in Betrieb 
A gezeigt. Um die Darstellung möglichst einheitlich zu gestalten und die Behandlungsgrup-
pen besser miteinander vergleichen zu können, sind die y-Achsen der Diagramme pro Se-
quenz angeglichen. Werte, die über den angegebenen Maximalwert hinausreichen, sind ge-
sondert beschriftet. 
 
 
Diagramm 5: Einzelwerte pro Kalb und Tag der E. bovis+E. zuernii-OpG Betrieb A; Behandlung 
an ST 1 
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Diagramm 6: Einzelwerte pro Kalb und Tag der E. bovis+E. zuernii-OpG Betrieb A; Behandlung 
an ST 1 
 
 
Diagramm 7: Einzelwerte pro Kalb und Tag der E. bovis+E. zuernii-OpG Betrieb A; Behandlung 
an ST 1 
 
Hier wird deutlich, dass insbesondere die Anfangsausscheidung bei nur wenigen Tieren auf-
trat, die Mehrheit der Kälber in der Plazebo- und der Diclazurilgruppe jedoch einen relativ 
klassischen Infektionsverlauf zeigten. In der Diclazurilgruppe wurde der höchste Wert von 
30.900 OpG E. zuernii + E. bovis an ST 30 erreicht, in der Plazebogruppe mit 33.500 OpG 
an ST 24. In der Toltrazurilgruppe schieden im Wesentlichen zwei Tiere ab ST 52 bis Stu-
dienende mehr als 500 OpG aus, mit dem Maximum von 8.750 Einzeltier-OpG E. bovis +E. 
zuernii an ST 52. Bis Studientag 40 konnte nur an ST 2 eine Ausscheidung von 250 OpG 
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Eimeria bovis + Eimeria zuernii, sowie von je 50 OpG an den Tagen 8, 30, 36 und 38 nach-
gewiesen werden. 
Zusammengefasst schieden in der Toltrazurilgruppe im Wesentlichen zwei Tiere in den letz-
ten Studientagen Oozysten aus. In der Diclazuril- und in der Plazebogruppe schieden nach 
Behandlung fünf Tiere größere Oozystenmengen aus. 
 
 
Beispielhaft für eine massive Kokzidieninfektion mit klassischem Verlauf soll im Folgenden 
für Betrieb E gezeigt werden. Betrachtet man beide Hauptpathogene zusammengefasst; er-
gibt sich für die Mittelwerte im Betrieb E nach Behandlung an ST 1folgendes, wie in Diag-
ramm 8 gezeigtes, Bild: 
 
 
 
 
 
Diagramm 8: Mittelwerte E. bovis + E. zuernii - OpG Betrieb E, Behandlung ST 1 
 
 
 
Hier schieden in allen Gruppen alle Tiere auch nach der Behandlung große Anzahlen an 
Oozysten aus, die Kälber in der Toltrazurilgruppe insgesamt aber weniger als die der ande-
ren Gruppen. Die höchste Ausscheidung war in der Diclazurilgruppe zu verzeichnen, dafür 
war der Ausscheidungszeitraum hier kürzer als in den beiden anderen Gruppen. 
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Die Darstellung der mittleren Oozystenausscheidung von E. bovis + E. zuernii zusammenge-
fasst in Betrieb A mit Einstallung bereits patent infizierter und Oozysten ausscheidenden Tie-
ren und Behandlung an ST 7 zeigt Diagramm 9: 
 
 
 
 
 
 
Diagramm 9: Mittelwerte E. bovis + E. zuernii - OpG Betrieb A, Behandlung ST 7 
 
 
 
 
Die Behandlung mit Toltrazuril und Diclazuril an Studientag 7 reduziert die mittlere Oozysten-
ausscheidung deutlich. In allen Gruppen ist bereits bei Studienbeginn eine Oozystenaus-
scheidung nachweisbar, die nach der Behandlung vermindert wird. 
 
In der Diclazurilgruppe konnte ab der dritten Untersuchungswoche wieder eine Oozysten-
ausscheidung festgestellt werden. Auch in der Plazebogruppe schieden die Tiere in der ers-
ten sowie ab der dritten Woche nach Einstallung Oozysten aus. Die Behandlung mit Toltra-
zuril verhindert die Oozystenausscheidung deutlich länger, in der letzten Untersuchungs-
woche sind hier geringe Oozystenmengen im Kot nachweisbar. 
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Im Betrieb E ergaben sich nach Behandlung an ST 7 folgende Mittelwerte von E. bovis und 
E. zuernii-Ausscheidung: 
 
 
Diagramm 10: Mittelwerte E. bovis + E. zuernii - OpG Betrieb E, Behandlung ST 7 
 
In allen Gruppen schieden alle Tiere pathogene Eimerien-Oozysten aus, in der Toltrazuril-
Gruppe ab der dritten Woche, in den beiden anderen Gruppen ab ST 16. Die Behandlung mit 
Diclazuril und Toltrazuril konnte in diesem Betrieb bei Behandlung an ST 7 die Oozystenaus-
scheidung also nicht verhindern. Die Behandlung mit Toltrazuril verminderte die Ausschei-
dung im Vergleich zur Plazebo- und Diclazuril-Gruppe in ihrer Intensität und verschob sie um 
etwa eine Woche. 
 
Die Darstellung der Mittelwerte von E. bovis + E. zuernii aller Sequenzen beider Studien mit 
Behandlung an ST 14 (Diagramm 11) zeigt, dass auch über die vier Betriebe gemittelt eine 
anfängliche Ausscheidung zu verzeichnen ist und diese durch die Behandlung beendet wird. 
 
Diagramm 11:Mittelwerte der E. bovis+E. zuernii-OpG, Behandlung ST 14, alle 
Sequenzen/Betriebe 
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Die Tiere der Toltrazuril-Gruppe schieden gegen Studienende wieder geringfügige Oozysten-
zahlen aus. Nach Behandlung mit Diclazuril begann die Oozystenausscheidung nach etwa 
zwei Wochen wieder in geringem Ausmaß. Die Darstellung der Plazebo-Gruppe zeigt einen 
unregelmäßigen Verlauf bedingt durch die frühe Ausscheidung in den Betrieben A und B 
sowie den späten Anstieg der Ausscheidung in Betrieb D. 
 
4.1.3. ERGEBNISSE BEIDER STUDIEN 
 
Jahreszeitliche Schwankungen in der Schwere der Erkrankung und Höhe der Oozysten-
ausscheidung konnten in den hier vorliegenden Untersuchungen nicht ausgemacht werden. 
Die hier beschriebenen Untersuchungen fanden in den Jahren 2005 bis 2007 über alle Jah-
reszeiten verteilt statt. 
 
Tabelle 16: Jahreszeitliche Einordnung der Studiensequenzen 
STUDIE 1 Beginn der Sequenz Ende der Sequenz Jahreszeit 
Betrieb A 20. Juli 14. September Sommer 
Betrieb B 02. September 28. Oktober Herbst 
Betrieb C 06.September 02. November Herbst 
STUDIE 2 Beginn der Sequenz Ende der Sequenz Jahreszeit 
Betrieb A 
29. Mai 24. Juli Sommer 
23. Januar 20. März Winter 
Betrieb B 
06. Februar 03. April Winter-Frühling 
16. Mai 11. Juli Sommer 
Betrieb D 09. März 04. Mai Frühling 
Betrieb E 
22. Juni 17. August Sommer 
28. Februar 25. April Frühling 
 
In den hier vorliegenden Studien handelte es sich in allen Sequenzen um Mischinfektionen, 
außer E. bovis und E. zuernii wurden des Weiteren auch nahezu alle anderen für Mittel-
europa als endemisch bekannten Eimerienspezies gefunden. Dies wurde aber nicht in allen 
Fällen detailliert dokumentiert und konnte daher nicht gezielt ausgewertet werden. 
 
4.2. BEWERTUNG DER KOTKONSISTENZ 
Die Auswertung der Kotkonsistenz erfolgte, wie die der Oozystenausscheidung, aufgeteilt in 
zwei gleich lange Zyklen nach der Behandlung. Die Kotproben wurden bezüglich der Kot-
konsistenz an sich, bewertet mittels faecal score, der Anzahl der Tage mit veränderter Kot-
konsistenz (also Durchfall, definiert als faecal score über 1), arithmetischen Mittelwerten, 
Standardabweichung, Median und Maxima beurteilt.  
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4.2.1. STUDIE 1 
In allen Sequenzen trat Kokzidien-bedingter Durchfall auf. Unterschiede in der Kotkonsistenz 
wurden hauptsächlich im ersten Auswertungszyklus nach der Behandlung gefunden. Zwi-
schen behandelten und scheinbehandelten Gruppen waren Unterschiede feststellbar, diese 
Unterschiede waren statistisch jedoch meist nicht signifikant. In den einzelnen Betrieben 
konnte das Auftreten von Durchfall (faecal score >1) unterschiedlich oft beobachtet werden. 
So wurde im Betrieb A 11 mal ein faecal score von 2 oder 3 erhoben, im Betrieb B hingegen 
nur 5 mal und im Betrieb C 58 Mal. 
 
4.2.1.1. ANZAHL DER TAGE MIT DURCHFALL (FAECAL SCORE >1) 
Die Anzahl der Tage mit Durchfall konnte durch die Behandlung mit Toltrazuril in den meis-
ten Fällen vermindert werden. Diese Beobachtung konnte jedoch statistisch nicht gesichert 
werden. 
 
Tabelle 17: statistische Bewertung der Anzahl der Tage mit Durchfall 
Zyklus nach Beh. Toltrazuril vs. Plazebo Toltrazuril vs. Diclazuril 
1 + + 
2 - + 
1 + 2 + + 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
- = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit (P=0,05) 
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Die Anzahl der Durchfalltage (faecal score >1) lässt sich folgendermaßen darstellen: 
 
 
Die Minimalwerte und Mediane lagen in allen drei Gruppen während des gesamten Auswer-
tungszeitraum bei 0, die maximale Dauer der Anzahl an Tagen mit veränderter Kotkon-
sistenz lag in der Plazebogruppe bei 6, in der Diclazuril- und der Toltrazuril-Gruppe bei 4 
Tagen.  
 
Die gleichen Werte ergaben sich bei der Bewertung nur der Tage mit veränderter Kotkon-
sistenz im Zusammenhang mit einer Oozystenausscheidung von > 500 OpG E. bovis oder 
E. zuernii, also für kokzidienbedingten Durchfall. 
 
In der Plazebogruppe wurde in allen drei Betrieben ein Zusammenhang zwischen Oozysten-
ausscheidung und Durchfall nachgewiesen: 
 
In der Diclazurilgruppe konnte in zwei Betrieben eine Korrelation von veränderter Kotkon-
sistenz (faecal score >1) und Oozystenausscheidung festgestellt werden.  
 
In der Toltrazurilgruppe trat in keinem der Betriebe zu keinem Zeitpunkt Kokzidien-bedingter 
Durchfall auf.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Diagramm 12: Anzal Tage mit veränderter Kotkonsistenz 
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4.2.2. STUDIE 2 
Auch in der zweiten Studie trat Durchfall, definiert als faecal score > 1, auf allen Betrieben 
und in allen Sequenzen auf, jedoch variabel in Schweregrad und Dauer. 
 
Die Häufigkeit des Durchfallgeschehens unterschied sich auch hier zwischen den einzelnen 
Betrieben. Im Betrieb A wurde in der ersten Sequenz 13 mal, in der zweiten Sequenz 12 mal 
ein faecal score > 1 beobachtet, im Betrieb B in der ersten Sequenz 5 mal, in der zweiten 33 
mal, im Betrieb D 17 mal und im Betrieb E 19 bzw. 23 mal. 
 
Insbesondere in der zweiten Sequenz im Betrieb E der Studie B war der Durchfallkot dünn-
flüssig und übelriechend, gehäuft mit Beimengungen von Schleim und Blut. Die Futterauf-
nahme war reduziert und in schweren Fällen sistierte sie. Die Tiere zeigten aufgezogene 
Bauchdecken und Tenesmus, wobei die Kotabsatzmengen geringer wurden. In einigen Fäl-
len kam es zu Rektumprolaps. 
 
 
Abbildung 1: wässriger Durchfall bei einem Kalb mit Kokzidiose (Betrieb E) 
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Abbildung 2: Mit blutigem Kot verschmierte Analregion bei einem Kalb mit Kokzidiose 
(Betrieb E) 
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Abbildung 3: Kalb mit aufgekrümmtem Rücken, Tenesmus und Rektumprolaps (Betrieb E) 
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4.2.2.1. ANZAHL DER DURCHFALLTAGE (FAECAL SCORE > 1) 
 
Die Kotkonsistenz wurde auch in der zweiten Studie mittels des gleichen Bewertungsschlüs-
sels (faecal score) bewertet und als Anzahl der Tage mit veränderter Kotkonsistenz, be-
stimmt als faecal score > 1 mittels des einseitigen Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test ausge-
wertet.  
 
Für die Behandlung an ST 1 konnte eine Überlegenheit von Toltrazuril gegenüber Plazebo 
und Diclazuril in einigen Fällen beobachtet, nur für den Betrieb E in 4 von 6 Vergleichen je-
doch bewiesen werden. 
 
 
 
Tabelle 18: Statistische Bewertung der Tage mit Durchfall nach Behandlung an ST 1 
Statistische Bewertung der Anzahl der Tage mit einem faecal score>1 nach Behandlung an ST 1 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. Betrieb A Betrieb B Betrieb E 
1 - - * 
2 + + - 
1 + 2 - - * 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. Betrieb A Betrieb B Betrieb E 
1 - - * 
2 + + + 
1 + 2 - - * 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
 - = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit (P=0,05) 
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Bei Behandlung an ST 7 zeigte sich Toltrazuril sowohl der scheinbehandelten Kontrolle als 
auch Diclazuril gegenüber als überlegen.  
 
 
 
 
 
 
Tabelle 19: Statistische Bewertung der Tage mit Durchfall nach Behandlung an ST 7 
Statistische Bewertung der Anzahl der Tage mit einem faecal score >1 
nach Behandlung an ST 7 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. Betrieb A Betrieb B Betrieb E 
1 + + * 
2 + (+) + 
1 + 2 + + + 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. Betrieb A Betrieb B Betrieb E 
1 * + + 
2 + (+) + 
1 + 2 + + + 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05); 
 - = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit (P=0,05) 
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Nach Behandlung an ST 14 im Betrieb D konnte keine statistische Überlegenheit der Toltra-
zurilbehandlung ermittelt werden. Lediglich im zweiten Auswertungszyklus war die Anzahl 
der Durchfalltage in der Toltrazurilgruppe im Vergleich zur Plazebogruppe vermindert, aller-
dings statistisch nicht signifikant. 
 
 
 
 
Tabelle 20: Statistische Bewertung der Tage mit Durchfall nach Behandlung an ST 14 
Statistische Bewertung der Anzahl der Tage mit einem faecal score >1  
nach Behandlung an ST 14 
Toltrazuril vs. Plazebo 
Zyklus nach Beh. Betrieb D 
1 - 
2 + 
1 + 2 - 
Toltrazuril vs. Diclazuril 
Zyklus nach Beh. Betrieb D 
1 - 
2 - 
1 + 2 - 
p-Werte; Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test, einseitig;  
+ = beobachtete Überlegenheit (0,05<P<0,075); * = bewiesene Überlegenheit (P<0,05);  
- = keine Überlegenheit (P≥0,075); (+) = Gleichheit (P=0,05) 
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Tabelle 21: Anzahl der Durchfalltage (faecal score >1) für alle Sequenzen 
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A 
1 (ST1) 
Toltrazuril 1 (8) 12,50% 6 2 5 6 
Diclazuril 4 (8) 50,00% 3 3 4 3 
Plazebo 4 (8) 50,00% 2 3 4 22 
2 (ST7) 
Toltrazuril 6 (8) 75,00% 2 1 2 3 
Diclazuril 3 (8) 37,50% 5 1 5 7 
Plazebo 4 (9) 44,44% 5 2 5 11 
B 
1 (ST7) 
Toltrazuril 16 (17) 94,12% 1 0 1 1 
Diclazuril 14 (16) 87,50% 2 0 2 1 
Plazebo 13 (16) 81,25% 3 0 3 1 
2 (ST1) 
Toltrazuril 2 (14) 14,29% 12 3 12 6 
Diclazuril 4 (15) 26,67% 11 4 11 15 
Plazebo 5 (15) 33,33% 10 3 10 5 
D 
 
1 (ST14) 
Toltrazuril 9 (18) 50,00% 9 1 9 10 
Diclazuril 13 (16) 81,25% 3 0 3 2 
Plazebo 10 (15) 66,67% 3 2 5 3 
E 
1 (ST1) 
Toltrazuril 6 (13) 46,15% 4 7 7 10 
Diclazuril 0 (6) 16,67% 6 4 6 9 
Plazebo 0 (6) 16,67% 6 1 6 7 
3 (ST7) 
Toltrazuril 1 (13) 7,69% 12 7 12 23 
Diclazuril 1 (6) 16,67% 5 4 5 27 
Plazebo 0 (6) 16,67% 6 4 6 27 
 
Die Behandlung mit Toltrazuril konnte die Anzahl der Tiere, die während des gesamten Stu-
dienverlaufs keinen Durchfall hatten, in drei Sequenzen deutlich verbessern im Vergleich zu 
den anderen Gruppen, in vier Sequenzen jedoch nicht oder nur mäßig.  
 
Im Betrieb A konnte die Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 das Durchfallgeschehen nicht 
positiv beeinflussen, in der Toltrazurilgruppe gab es weniger Tiere, die während der Untersu-
chung keinen Durchfall hatten. Nach Behandlung an ST 7 jedoch fanden sich in der Toltrazu-
rilgruppe mehr Tiere ohne Durchfall (75% im Vergleich zu 37,5% in der Diclazurilgruppe und 
44,44 % in der Plazebogruppe). 
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Im Betrieb B wiesen nach der Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 rund 94 % keine veränder-
te Kotkonsistenz auf, in der Diclazurilgruppe waren es 87,5% und in der Plazebogruppe 
81,25%. In diesem Betrieb war die Behandlung an ST 7 weniger erfolgreich, 14,3% der Tol-
trazurilgruppe hatten keinen Durchfall, 26,7% der Diclazurilgruppe und 33,3% der Plazebo-
gruppe. In ganzen Zahlen entsprach das 2 : 4 : 5 Tieren. 
 
In Betrieb D hatten 9 Tiere der Toltrazurilgruppe nach der Behandlung an ST 14 keinen 
Durchfall, 13 Tiere der Diclazurilgruppe und 10 der Plazebogruppe. 
Im Betrieb E hatten nach Behandlung an ST 1 sechs mit Toltrazuril behandelte Kälber keinen 
Durchfall, alle Kälber der beiden anderen Gruppen hatten mindestens einen Tag mit verän-
derter Kotkonsistenz. Nach Behandlung an ST 7 hatte ein Kalb der Toltrazurilgruppe keinen 
Durchfall, alle Tiere der anderen Gruppen hatten an mindestens einem Untersuchungstag 
Durchfall. 
 
Auch die maximale Anzahl der Durchfalltage konnte durch die Behandlung mit Toltrazuril in 
einigen Fällen verringert werden. So war diese in drei Sequenzen geringer als in der 
Pla zebo- und in ebenfalls drei Sequenzen geringer als in der Diclazurilgruppe. 
 
 
4.3. BEWERTUNG DES KÖRPERGEWICHTS 
Das Körpergewicht der Kälber wurde wöchentlich ermittelt und als prozentuale Gewichtszu-
nahme pro Kalb ab dem Zeitpunkt der Behandlung ausgewertet (percentage change from 
baseline (post-pre)). Auch hier wurde der einseitige Wilcoxon-Mann-Whitney U-Test ange-
wandt. 
 
4.3.1. STUDIE 1 
Zwischen den Behandlungsgruppen konnten weder für die Ausgangsgewichte noch für die 
Körpergewichtsentwicklung signifikante Unterschiede nachgewiesen werden. Die Mittelwerte 
der jeweiligen Behandlungsgruppen sind in der folgenden Tabelle dargestellt. 
 
Tabelle 22: Körpergewichte arithmetisches Mittel 
Gruppe ST 0 ST 7 ST 14 ST 21 ST 28 ST 35 ST 42 ST 49 ST 56 
Toltrazuril 57,82 60,97 63,51 65,44 69,92 75,09 79,58 86,20 93,51 
Diclazuril 57,01 60,24 62,97 66,79 71,67 76,18 80,93 88,57 95,58 
Plazebo 59,24 61,92 64,32 68,09 72,93 77,64 81,64 88,47 95,99 
 
Einziger Unterschied zwischen den Behandlungsgruppen ist das vermehrte Ausein-
anderwachsen der scheinbehandelten Plazebogruppe, d.h. die Variation der Körpergewichte 
ist größer, wie in Diagramm 13 dargestellt. 
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Diagramm 13: Boxplot-Diagramm der Lebendmassezunahme im Studienverlauf 
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Studie 2 
 
Auch in der zweiten Studie konnten statistisch signifikante Unterschiede in der Gewichtsent-
wicklung nur in wenigen Fällen nachgewiesen werden. 
 
Die Mittelwerte der Körpergewichte wie auch der Gewichtszunahmen werden in den folgen-
den Tabellen dargestellt. Betrachtet wurden hier alle Sequenzen gemeinsam, unabhängig 
vom Behandlungszeitraum. 
 
Tabelle 23: Körpergewichte arithmetisches Mittel 
Gruppe ST 0 ST 7 ST 14 ST 21 ST 28 ST 35 ST 42 ST 49 ST 56 
Toltrazuril 70.64 73.63 75.73 80.19 82.95 88.58 93.47 99.40 105.56 
Diclazuril 65.66 69.47 71.70 76.03 78.32 83.83 88.01 92.49 98.40 
Plazebo 67.28 70.33 72.87 76.72 80.23 85.36 89.70 95.47 101.07 
 
Über den gesamten Studienzeitraum nahmen die Kälber der Plazebogruppe im arithmeti-
schen Mittel 33,46 kg zu, die mit Diclazuril behandelten Kälber im Durchschnitt 32,99 kg und 
die mit Toltrazuril behandelten Kälber im Durchschnitt 34,47 kg an Lebendmasse zu. Die 
Tiere der Toltrazurilgruppe legten insbesondere gegen Ende der Studie mehr an Körperge-
wicht zu als die Kontrolltiere, die Tiere der Diclazurilgruppe besonders zu Studienbeginn. 
 
Tabelle 24: Gewichtszunahmen Behandlung an ST 1 
Gruppe ST 0-7 
ST 
7-14 
ST 
14-21 
ST 
21-28 
ST 
28-35 
ST 
35-42 
ST 
42-49 
ST 
49-56 
Toltrazuril 3.86 7.49 11.60 15.67 21.53 26.24 33.12 38.93 
Diclazuril 3.97 7.19 10.62 14.29 20.20 23.70 30.70 36.70 
Plazebo 3.64 7.41 12.57 15.82 21.59 25.36 31.93 38.88 
 
Tabelle 25: Gewichtszunahmen Behandlung an ST 7 
Gruppe ST 0-7 
ST 
7-14 
ST 
14-21 
ST 
21-28 
ST 
28-35 
ST 
35-42 
ST 
42-49 
ST 
49-56 
Toltrazuril 2.42 3.83 8.47 12.65 17.88 22.12 27.08 33.58 
Diclazuril 2.58 3.82 7.35 10.43 14.22 17.33 20.67 25.93 
Plazebo 2.28 4.02 8.47 10.87 15.32 19.92 23.85 29.08 
 
Tabelle 26: Gewichtszunahmen Behandlung an ST 14 (Betrieb D) 
Gruppe ST 0-7 
ST 
7-14 
ST 
14-21 
ST 
21-28 
ST 
28-35 
ST 
35-42 
ST 
42-49 
ST 
49-56 
Toltrazuril 3.11 3.58 8.50 5.89 13.56 19.34 23.16 28.94 
Diclazuril 4.72 6.72 10.22 12.59 18.87 22.20 27.67 33.07 
Plazebo 4.30 6.73 10.97 12.83 20.43 27.21 32.00 38.11 
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Bei Betrachtung der Lebendmassezunahmen nach Behandlung an ST 1 und an ST 7 zeigt 
sich, dass die mit Toltrazuril behandelten Kälber besonders in der zweiten Studienhälfte 
mehr an Körpermasse zulegen als die scheinbehandelten Kälber. Die mit Diclazuril behan-
delten Kälber nehmen insgesamt weniger an Körpermasse zu als die der beiden anderen 
Gruppen. 
 
Im Betrieb D nahmen während des (ungewöhnlichen) Studienverlaufs die scheinbehandelten 
Tiere am meisten an Gewicht zu, die mit Toltrazuril behandelten Kälber am wenigsten. 
 
 
4.4. KÖRPERTEMPERATUR 
Die Körpertemperatur wurde in beiden Studien bei allen Kälbern zweimal pro Woche rektal 
gemessen. 
 
 
Diagramm 14: Verlauf der mittleren rektalen Körpertemperatur Studie 1 
 
 
In der ersten Studie weisen die Kurven der Körpertemperatur nach der Behandlung der drei 
Behandlungsgruppen nur wenige Unterschiede auf bis auf einen deutlichen Anstieg an 
ST 21 in der Plazebogruppe.In der Betrachtung der Einzelbetriebe fiel insbesondere im Be-
trieb A gegen Studienende viele Kälber mit Fieber auf, dies wurde jedoch einer Stirnhöhlen-
entzündung nach dem Enthornen zugeschrieben. 
 
 
In der zweiten Studie zeigt sich im arithmetischen Mittel über alle Sequenzen, unabhängig 
vom Behandlungszeitpunkt, dass deutliche Unterschiede nur in den ersten vier Wochen zu 
verzeichnen waren, wobei die mit Toltrazuril behandelten Tiere im Durchschnitt geringere 
Werte aufwiesen. 
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Diagramm 15: Verlauf der mittleren rektalen Körpertemperatur Studie 2 
 
 
4.5. ALLGEMEINVERHALTEN 
In der ersten Studie traten die Abweichungen im Verhalten in der Plazebogruppe gehäuft 
zwischen ST 25 und ST 35 auf. In der mit Diclazuril behandelten Gruppe stieg die Häufung 
von verändertem Verhalten gegen Studienende an. In der Toltrazurilgruppe waren Abwei-
chungen im Allgemeinverhalten im gesamten Untersuchungs-bereich gleichmäßig verteilt. 
 
In der zweiten Studie wurden die meisten Verhaltensänderungen in der Plazebogruppe ge-
gen Studienende festgestellt, während sie in den zwei Behandlungsgruppen gleichmäßiger 
über den Studienverlauf verteilt waren. 
 
 
4.6. HAUTTURGOR 
In der ersten Studie war der Hautturgor bei den Kälbern der Plazebogruppe nach der Be-
handlung insgesamt sieben mal verändert, In der Toltrazurilgruppe neun mal und in der Dic-
lazurilgruppe insgesamt vier mal nicht normal. 
 
In der zweiten Studie war der Hautturgor in der Plazebogruppe sieben mal verändert, die 
Tiere zeigten Zeichen von Exsikkose. In den behandelten Gruppen trat dies nur zweimal in 
der Diclazurilgruppe bzw. dreimal in der Toltrazurilgruppe auf. 
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4.7. ALLGEMEINER GESUNDHEITSSTATUS 
Der allgemeine Gesundheitsstatus wurde in der ersten Studie bei Einstallung und am Be-
handlungstag (ST 14) bewertet, um die Einschlußtauglichkeit bzw. die Gesundheit am Tag 
der Behandlung zu gewährleisten. In der Toltrazurilgruppe wurden vier Kälber mit einem aus-
reichenden Gesundheitszustand bewertet, davon eins bei Einstallung und drei an ST 14.  
In der Diclazurilgruppe wurden vier Kälber an ST 0 und 2 an ST 14 mit ‚ausreichend‘ bewer-
tet. In der Plazebogruppe waren es drei Kälber an ST 14. Alle anderen Kälber wurden als 
ausgezeichnet bzw. gut bewertet. 
 
In der zweiten Studie wurde der allgemeine Gesundheitsstatus nur am Tag der Einstallung 
bewertet, um die Einschlußtauglichkeit der Tiere zu gewährleisten. 
 
Von den 89 bewerteten Kälbern aus der Toltrazurilgruppe wurden 12 als in einem ausrei-
chendem und eines als in einem schlechten allgemeinen Gesundheitszustand bewertet, in 
der Diclazurilgruppe waren es elf bzw. eines von 73 Kälbern, in der Plazebogruppe wurden 
fünf der 73 Kälber als in einem ausreichenden Gesundheitszustand bewertet. 
 
 
4.8. SONSTIGE BEHANDLUNGSWÜRDIGE ERKRANKUNGEN UND SYMPTOME 
In der ersten Studie mußten in den meisten Fällen Tiere aufgrund von Infektionen des Respi-
rationstraktes behandelt werden. Des Weiteren waren Inappetenz und nicht-
kokzidienbedingte Enteritiden Ursache für tierärztliche Behandlungen. Im Detail wurden fol-
gende behandlungswürdige Erkrankungen und Symptome verzeichnet (in alphabetischer 
Reihenfolge): Arthritis, Bronchitis, Bronchopneumonie, Diarrhoe, Distorsion, Fieber, Karpal-
gelenksverkrümmung, Ketoazidose, Kolik, Lahmheit, Nabelabszess, Nabelentzündung, Pan-
sendilatation, Rindergrippe, Stirnhöhlenentzündung, stumpfes Trauma, Trichophytie, Tym-
panie. 
 
Auch in der zweiten Studie waren respiratorische Erkrankungen, aber auch Gelenksentzün-
dungen Hauptgrund für tierärztliche Behandlungen. Im Detail wurden folgende behand-
lungswürdige Erkrankungen und Symptome verzeichnet (in alphabetischer Reihenfolge): 
Abszess, anale Entzündung, Arthritis, Bronchitis, Bronchopneumonie, Diarrhoe, fieberhafte 
Allgemeinerkrankung, Gelenkentzündung, Gonitis, Husten, Indigestion, Konjunktivitis, Otitis 
externa, Pneumonie, Rindergrippe, schlechter Allgemeinzustand, Tympanie. 
 
Behandelt wurden die Kälber zulassungskonform und in den jeweils angegebenen Dosierun-
gen mit Advocid, Amoxicillin, Amynin, Baytril 5% und 10%, Belacol, Bisolvon, Bovicystan, 
Buscopan comp., Cobactan 2,5%, Delta select, Draxxin, Duphamox, Elektrosel, Finadyne, 
Gentamicin, Glucose 5% und 40%, H2O2, Meflosyl, Metacam, Metamizol, Metapyrin, Micotil, 
NaCl, Nuflor, Prednisolon, Procain Penicillin, Pyanosid, Pyrogenium, Ringer Lactat, Strepto-
combin, Trimethoprim, Ursocyclin, Ursolan, Ursovit AD3EC, Verruvac, Vetrimoxin LA, 
Vi ruvetsan, Vitamin B-Komplex, Vitamin E/Selen, Voren. 
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4.9. KRANKHEITSBEDINGTE AUSSCHLÜSSE AUS DER STUDIE UND TODESFÄLLE 
WÄHREND DES STUDIENVERLAUFS 
In der ersten Studie wurden zwei Kälber im Betrieb C aus Tierschutzgründen aus der Studie 
ausgeschlossen. Das Kalb mit der Ohrmarkennummer 28964 (Toltrazurilgruppe) wurde an 
ST 50 aufgrund einer Humerusfraktur ausgeschlossen, das Kalb mit der Ohrmarkennummer 
10573 (Plazebogruppe) an ST 51 aufgrund einer schweren behandlungsresistenten Bron-
chopneumonie. 
 
In der zweiten Studie verendete im Betrieb A das Kalb mit der Ohrmarkennummer 22507 
(Diclazurilgruppe) am ST 10 der ersten Sequenz an einer Kolik mit Tympanie. Bei der patho-
logischen Untersuchung im Bayrischen Landesamt für Gesundheit und Lebensmittelsicher-
heit konnte eine katarrhalische Enteritis mit hämorrhagischer Komponente sowie ein alveolä-
res Lungenödem nachgewiesen werden. Der Darm war histologisch nicht mehr beurteilbar. 
BVDV, Salmonellen oder Kokzidien wurden nicht nachgewiesen. Das Tier hatte auch in den 
vorangegangen Tagen keine Kokzidienoozysten ausgeschieden. 
 
Drei Kälber starben während der ersten Sequenz im Betrieb B. Kalb 35537 verendete am 
ST 1 perakut an Bronchopneumonie, bevor es also an ST 7 einer Behandlungsgruppe zu-
geordnet werden konnte. Das Tier mit der Ohrmarkennummer 95260 (Diclazurilgruppe) ver-
endete an ST 32, Kalb 76493 (Plazebogruppe) an ST 37. In der pathologischen Untersu-
chung im Landeslabor Schleswig-Holstein wurde eine katarrhalische Enteritis infolge einer 
Rotavirus- und E. coli-Infektion bzw. einer E. coli-Infektion nachgewiesen. 
 
Im Betrieb D wurde das Kalb mit der Ohrmarkennummer 05778 (Plazebogruppe) tot im Stall 
aufgefunden, nachdem es mehrere Tage lang die Futteraufnahme verweigert hatte und mit 
der Flasche getränkt worden war. Das Tier war zu Beginn wie auch im weiteren Verlauf der 
Studie wegen Pneumonie behandelt worden. Die pathologische Untersuchung im Landes-
labor Brandenburg ergab als Todesursache eine bakteriell bedingte, chronische Atemwegs-
erkrankung. Untersuchungen des Darms auf Rota-, Corona, BVD-Virusantigen wie auf Kok-
zidien und Kryptosporidien verliefen negativ. 
 
Vier Kälber in Betrieb E wurden in der 3. Sequenz aufgrund schwerer Kokzidiose (über meh-
rere Tage Durchfall und Oozystennachweis, insbesondere von E. zuernii) aus der Studie 
ausgeschlossen. Die Tiere mit den Ohrmarkennummern 7793 (Diclazurilgruppe) und 7806 
(Plazebogruppe) wurden an ST 26 von der Studie ausgeschlossen und mit Baycox 5% be-
handelt, mussten jedoch aus Tierschutzgründen an ST 29 euthanasiert werden. Das Kalb mit 
der Nummer 7811 (Toltrazurilgruppe) verendete an ST 30. Die Tiere stammten aus allen drei 
Behandlungsgruppen. Das Kalb mit der Nummer 7813 (Toltrazurilgruppe) wurde an ST 30 
ausgeschlossen und behandelt. 
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5. DISKUSSION 
Kokzidiosen beim Rind sind weltweit eine häufige Durchfallursache und führen darüber hi-
naus zu Leistungsdepression und zum Teil zu erheblichen Behandlungs- und Folgekosten. 
Haupterreger der Stallkokzidiose beim Kalb sind Eimeria bovis und Eimeria zuernii, die beide 
einen etwa zweieinhalb- bis dreiwöchigen Entwicklungszyklus haben. Veröffentlichungen 
über den Verlauf und die Behandlung von Kokzidien-infektionen beim Kalb beziehen sich 
entweder auf die Stallkokzidiose, deren Hauptpathogene E. bovis und/oder E. zuernii sind, 
oder auf die Weidekokzidiose, verursacht durch E. alabamensis.  
 
Für die Stallkokzidiose wird üblicherweise eine Behandlung in der Präpatenz empfohlen, 
bevor die Parasiten das Darmepithel schädigen können, da eine Behandlung erst beim Auf-
treten von klinischen Symptomen im Grunde zu spät erfolgt. In neueren Studien wird daher 
als optimaler Behandlungszeitpunkt oft der Zeitpunkt etwa zwei Wochen nach dem Aufstal-
len bzw. dem vermuteten Zeitpunkt der Infektion angegeben (STASCHEN 2004; MUNDT et 
al. 2005a). Dies ermöglicht eine Auseinandersetzung mit den Erregern und damit die Immu-
nitätsbildung, bricht die Reproduktion der Parasiten jedoch früh genug ab, so dass klinische 
Symptome verhindert werden (GREIF 2000). 
 
In vorangegangenen Untersuchungen und in den ersten Sequenzen dieser Arbeit zeigte 
sich, dass insbesondere in den Betrieben A und B, die Tiere zur Mast von Händlern zukau-
fen, die Kälber bereits zum Zeitpunkt des Aufstallens patent infiziert sein und Oozysten aus-
scheiden können, der Infektionsdruck insgesamt jedoch nicht sehr hoch ist. Die Arbeitshypo-
these war, dass man bei Behandlung am ersten Tag oder 7 Tage nach dem Einstallen die 
Entwicklung der Parasiten und die Oozystenausscheidung der mitgebrachten, bereits paten-
ten Infektionen hemmen und eine zusätzliche Kontamination im Stall unterbinden kann. Die 
eigenen Ergebnisse bestätigen den bereits von STASCHEN (2004) und MUNDT et al. (2007) 
gezeigten therapeutischen Effekt einer Behandlung mit Toltrazuril, der beim Aufstallen infi-
zierter Kälber genutzt werden kann.  
 
In der vorliegenden Arbeit wurde die Wirksamkeit der Behandlung mit Toltrazuril im Vergleich 
zur Behandlung mit Diclazuril und Plazebo zu drei unterschiedlichen Behandlungszeitpunk-
ten (1, 7 oder 14 Tage nach dem Einstallen) überprüft. Es interessierte besonders die Frage, 
ob eine Behandlung zu verschiedenen Zeitpunkten nach dem Einstallen unterschiedliche 
oder in jedem Fall eine ausreichende Wirkung zeigt. Hierdurch sollte der jeweils optimale 
Behandlungszeitpunkt für unterschiedlichen Betriebsstrukturen und Infektionsverläufe ermit-
telt werden. Bewusst wurde hierbei auch ein womöglich zu früher oder zu später Behand-
lungszeitpunkt einbezogen, um die möglichen Grenzen der Terminierung der Behandlung 
auszuloten. 
 
Die Verminderung der Oozystenausscheidung von E. bovis und E. zuernii nach der Behand-
lung wurde als Nachweis des Behandlungserfolgs gewertet. Allein der Nachweis von Kokzi-
dienoozysten im Kot ohne Artdifferenzierung erlaubt noch nicht die Diagnosestellung,  
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da Verlauf und Krankheitsausprägung in Abhängigkeit von der Eimeria-Art sehr unterschied-
lich sein können. Da die Intensität der klinischen Symptome und der Oozystenausscheidung 
bei natürlichen Infektionen im Einzelfall nicht unbedingt eng miteinander korrelieren, ist es für 
eine korrekte Diagnose im Feld empfehlenswert, Kotproben an mehreren aufeinanderfolgen-
den Tagen und/oder gleichzeitig von mehreren Tieren einer Gruppe zu nehmen. Aus diesen 
Gründen wurden die Kälber dieser Untersuchungen dreimal wöchentlich bzw. alle zwei Tage 
beprobt und die Kotproben auf Oozysten untersucht. Eimeria bovis und Eimeria zuernii, so-
wie die weniger oder apathogenen Eimeria spp., wurden lichtmikroskopisch anhand ihrer 
Morphologie differenziert. Abhängig vom Zeitpunkt der koproskopischen Untersuchung, der 
wiederum zum großen Teil von der Transportdauer zum Untersuchungslabor bestimmt wur-
de, lagen die Oozysten unsporuliert oder bereits sporuliert vor, was jedoch keinen Einfluss 
auf die Differenzierung hatte. Berechnet wurden die OpG für die Hauptpathogene der Stall-
kokzidiose E. bovis, E. zuernii, sowie E. bovis plus E. zuernii summiert und die Gesamt-OpG, 
in der alle gefundenen Eimerien zusammengezählt wurden. In vorangegangenen Unter-
suchungen und bei erfolgter Differenzierung in den hier vorliegenden Studien machte 
E. ellipsoidalis etwa 80% der Gesamt-OpG aus. Eine Hypothese lautet, dass bei massivem 
Auftreten von E. ellipsoidalis durchaus eine Veränderung der Kotkonsistenz auftreten kann 
(ERNST und BENZ 1981; BÜRGER 1983). SANCHEZ et al. (2008) berichten jedoch von 
durchaus massiver Ausscheidung von E. ellipsoidalis (über 50.000 OpG) ohne klinische 
Symptome und normalem bzw. lediglich breiigem Kot. Eine genauere Differenzierung wäre 
daher insbesondere an Tagen ohne E. bovis- und/oder E. zuernii-Ausscheidung von Interes-
se und könnte in weiterführenden Studien näher untersucht werden. 
 
Alle Studienbetriebe waren bereits aus vorhergehenden Untersuchungen als Kokzidiose-
Problembetriebe bekannt. Die multizentrisch konzipierten Studien beinhalteten, dass die Be-
triebe im Norden, Osten und Süden Deutschlands angesiedelt und von unterschiedlicher 
Größe und Nutzungsrichtung waren. Auch das Geschlecht sowie das Alter der Kälber, Grup-
pengrößen, Haltungsform und Fütterung unterschieden sich in den Studienbetrieben. Damit 
wurde ein möglichst breit gefächertes Bild angestrebt, um die verschiedenen Einsatzmög-
lichkeiten der Behandlung gegen Kokzidien aufzeigen bzw. deren Grenzen auszuloten. Ein 
größerer Stichprobenumfang wäre in einigen Bereichen wünschenswert gewesen und hätte 
beispielsweise bei der Bewertung der Lebendmassezunahmen vielleicht für deutlichere Un-
terschiede gesorgt. Dies war jedoch aufgrund der gemäß Protokoll zeitlichen Begrenzung 
der Untersuchungen und der Vorgaben der Kooperationspartner nicht möglich. Ungeachtet 
dessen waren die Gruppengrößen für die statistischen Erhebungen im Hinblick auf Oozyste-
nausscheidung und Kotkonsistenz ausreichend. 
 
Die Versuchstiere wurden zufällig den Behandlungsgruppen zugeordnet. Die Randomisie-
rung auf Basis der Körpergewichte wurde am Tag der Behandlung der jeweiligen Studiense-
quenz anhand entsprechender Randomisierungslisten im 3er-Block-Design durchgeführt. Im 
Studienbetrieb E wurden die Tiere statt im 3er-Block im 4er-Block randomisiert. Aufgrund der 
bekannten ernsten Kokzidioseproblematik mit Todesfällen in dieser Anlage wurden hier auf 
Wunsch des Besitzers zwei Gruppen mit Toltrazuril behandelt und jeweils eine mit Diclazuril 
bzw. mit Plazebo.  
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Hierdurch sollte die Anzahl unbehandelter Tiere verringert werden, um sowohl Tierverluste 
als auch die Kontamination des Stalls und damit ein erhöhtes Risiko für nachfolgende Aufzu-
chtgruppen zu vermindern. 
 
Die Dosierung von Toltrazuril wurde auf 15 mg/kg Körpergewicht festgelegt. Dies entspricht 
der mittlerweile zulassungskonformen und in der Literatur vornehmlich angegebenen Dosie-
rung (MUNDT et al. 2003; MUNDT et al. 2005a). EMANUEL et al. (1988) beschrieben die 
Wirksamkeit der Behandlung mit 10 mg/kg Toltrazuril nach ein- und zweimaliger Verabrei-
chung, wobei eine einmalige Behandlung als ausreichend befunden wurde. BOHRMANN 
(1991) setzte Toltrazuril in der Dosierung von 20 mg/kg Toltrazuril erfolgreich gegen natürli-
che Infektionen in Namibia ein. STASCHEN (2004) und BANGOURA et al. (2007a) setzten 
Toltrazuril in der Dosierung von 15 mg/kg erfolgreich ein, so dass die in den hier vorliegen-
den Studien verwendete Dosierung gut begründet war. Das erst nach Beendigung der vor-
liegenden Untersuchungen für Rinder zugelassene Baycox Bovis® sieht ebenfalls eine Do-
sierung von 15 mg/kg vor (ANON. 2012f; ANON. 2012g). 
 
Die Entscheidung für ein Kontrollpräparat war durch das Studienprotokoll und die Bindung an 
GCP-Richtlinien vorgegeben. Die Wahl fiel auf Diclazuril (Vecoxan®), da dies aus der glei-
chen Wirkstoffgruppe der Triazine stammt wie Toltrazuril und ebenfalls als Antikokzidium für 
das Rind zugelassen ist (HABERKORN & STOLTEFUß 1987; MAES et al. 1988; DAUG-
SCHIES und NAJDROWSKI 2005). Alternativ hätten auch Sulfonamide als Kontrollpräparat 
verwendet werden können, sie weisen aber zum einen nicht unerhebliche Nebenwirkungen 
auf und konnten zum anderen in einigen Studien keine überzeugende Wirksamkeit aufwei-
sen, auch wenn die Tiere womöglich von der antibakteriellen Wirkung und der damit verbun-
denen Inhibition von Sekundärinfektionen profitieren (BÜRGER 1983; WÜSTENBERG et al. 
2001; STASCHEN et al. 2003; SNOEP und POTTERS 2004). Diclazuril wurde in der Dosie-
rung von 1 mg/kg Körpergewicht angewandt, die in der Literatur mehrheitlich beschrieben ist 
(AGNEESSENS et al. 2005; KEIDEL et al. 2005; DAUGSCHIES et al. 2007) und der Zulas-
sung für das Präparat Vecoxan® entspricht (ANON. 2012d; ANON. 2012g). 
 
Der Plazebogruppe wurden als Scheinbehandlung (sham dosing) 15 ml Wasser pro Tier am 
Tag der Behandlung verabreicht. Dies sollte gewährleisten, dass diese Tiere das gleiche 
Prozedere von Fangen, Wiegen und Verabreichung einer Flüssigkeit ins Maul durchlaufen 
mussten wie die behandelten Tiere und damit dem gleichen Stress ausgesetzt waren. In der 
statistischen Auswertung wird diese Gruppe als Plazebogruppe bezeichnet. Dies entspricht 
nicht exakt der korrekten Definition, wurde hier aber aus Verständnisgründen so belassen 
und übernommen. 
 
Eine Eingewöhnungsphase in den Versuchsstall, wie in vielen klinischen Studien üblich, war 
in den hier aufgeführten Untersuchungen aufgrund des geplanten Studiendesigns nicht vor-
gesehen. Da im Falle dieser Untersuchungen davon ausgegangen wurde, dass sich die 
meisten Tiere unmittelbar nach Einstallen in den jeweiligen Versuchsstall natürlich infizieren 
(HIEPE 1983; NAJDROWSKI 2005), wurde als Studientag 0 und damit Beginn der Studie 
der Tag der Einstallung festgelegt. 
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Die statistische Auswertung erfolgte mittels Wilcoxon-Mann-Whitney-Tests, da nicht von ei-
ner Normalverteilung ausgegangen werden konnte und sich hier der Wilcoxon-Mann-
Whitney-Test anbietet.  
 
Der einseitige Test wurde verwendet, weil in der einen Hypothese davon ausgegangen wer-
den musste, dass das zu untersuchende Produkt besser als die Scheinbehandlung ist und in 
der zweiten Hypothese dann, dass das zu untersuchende Produkt nicht schlechter ist als das 
schon zugelassene und damit als wirksam angenommene Kontrollpräparat (Diclazuril).  
 
In der ersten Studie mit Behandlung an ST 14 wurde der Zeitraum nach der Behandlung, 
d.h. 42 Tage (ST 15 bis ST 56), in zwei Auswertungszyklen à 21 Tage aufgeteilt, da eine 
Zeitspanne von drei Wochen in etwa der Dauer einer Präpatenz von E. bovis bzw. E. zuernii 
entspricht. Hierdurch sollte auf Unterschiede im Infektionsverlauf durch die Behandlungen 
mit den verschiedenen Antikokzidia eingegangen werden und die Nachhaltigkeit der Behand-
lung beurteilt werden. Dementsprechend wurde in der zweiten Studie, in der die Behandlung 
an ST 1, 7 oder 14 stattfand, der jeweilige Auswertungszeitraum nach der Behandlung eben-
falls für die Auswertung in zwei gleichlange Zeitspannen geteilt. Diese zwei Auswertungszyk-
len nach der Behandlung waren folglich bei Behandlung an ST 1 oder ST 7 jeweils etwas 
länger als bei der Behandlung an ST 14 und entsprachen nicht genau der Dauer der Präpa-
tenz der Hauptpathogene, die Vorgehensweise aus Studie 1 wurde dennoch beibehalten, um 
Rückschlüsse auf die Nachhaltigkeit der Behandlung zuzulassen und die Datenanalysen für 
übergreifende Berechnungen zu erleichtern. 
 
Die klinische Relevanz der Unterschiede zwischen den Gruppen war quantifiziert durch den 
Mann-Whitney-Kennwert und sein einseitiges 97,5 %-Konfidenzintervall als korrespondie-
rende Einflussgröße. Der MW-Kennwert (0,0 bis 1,0) gibt die Möglichkeit wieder, dass ein 
zufällig ausgewähltes Tier der Toltrazurilgruppe an weniger Tagen Oozysten ausscheidet als 
ein zufällig ausgewähltes Tier der Plazebogruppe bzw. der Diclazurilgruppe.  
 
Das Signifikanzniveau α = 0,025 entspricht dem für konfirmative Studien erforderlichen Ni-
veau. Das heißt, dass die Nullhypothese (dass die Unterschiede also zufällig sind) verworfen 
wird und die Unterschiede werden als signifikant/statistisch bewiesen bewertet. Aus dem in 
der Biostatistik ebenfalls angewandten weniger strengen Signifikanzniveau für sogenannte 
statistische Tendenzen folgt die Unterscheidung zwischen beobachteten, aber nicht signifi-
kanten, und somit bewiesenen Überlegenheiten.  
 
Der Begriff Überlegenheit bzw. Nicht-Unterlegenheit ist eine feststehende Größe in der Wil-
coxon-Mann-Whitney-Auswertung. Diese Fachbegriffe werden in der biostatistischen Data-
nanalyse wertungslos in Bezug auf die eingesetzten Wirkstoffe/Behandlungen angewendet 
und wurden in der vorliegenden Arbeit als solche übernommen. 
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Oozystenausscheidung 
In allen Betrieben wurden E. bovis- und E. zuernii-Oozysten nachgewiesen, jedoch in unter-
schiedlicher Ausprägung und zeitlichem Verlauf, was den Erwartungen aufgrund der Anam-
nesen und Voruntersuchungen entsprach.  
In den Betrieben A und E überwog die Ausscheidung von E. zuernii, im Betrieb B die von 
E. bovis und im Betrieb C und D war die Ausscheidung von E. bovis und E. zuernii relativ 
gleich verteilt und nur gering ausgeprägt.  
 
Extensität 
Bei der Auswertung des Hauptkriteriums der Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung 
zeigte sich Toltrazuril in den meisten Fällen der Plazebo- und der Diclazurilbehandlung ge-
genüber überlegen. Die Behandlung mit Toltrazuril reduzierte die Dauer der Oozystenaus-
scheidung von E. bovis, E. zuernii sowie E. bovis und E. zuernii.  
 
Bei Behandlung an ST 14 in Studie 1 konnte für Toltrazuril eine Überlegenheit gegenüber 
der Plazebo- wie auch der Diclazurilbehandlung in allen Auswertungszyklen (siehe 3.7.1) 
bewiesen werden. Bei Betrachtung der durchschnittlichen Anzahl der Tage mit Oozysten-
ausscheidung zeigte sich die Behandlung mit Toltrazuril und Diclazuril wirksam. Im arithmeti-
schen Mittel schieden die Tiere der Toltrazurilgruppe über 0,4 Tage im ersten, wie auch im 
zweiten Zyklus E. bovis- und E. zuernii-Oozysten aus, für beide Auswertungszyklen zusam-
men 0,9 Tage im Durchschnitt. In der Diclazurilgruppe lagen die Mittelwerte bei 1,3 Tagen im 
ersten Zyklus, 1,9 im zweiten und 3,2 für den Gesamtauswertungszeitraum. In der Plazebo-
gruppe betrugen die entsprechenden Werte 3,6 für den ersten Zyklus, 2,0 für den zweiten 
und 5,6 im Mittel für den Gesamtzeitraum. Nach der Behandlung mit Toltrazuril konnte kein 
Unterschied in den Mittelwerten zwischen erstem und zweitem Auswertungszyklus fest-
gestellt werden (das gleiche gilt für die Betrachtung der Mediane und Maxima). Die mit Dicla-
zuril behandelten Kälber schieden jeweils im zweiten Auswertungszyklus länger Oozysten 
aus als im ersten Zyklus. In der Plazebogruppe war dies umgekehrt, die Anzahl der Tage mit 
Oozystenausscheidung war im ersten Auswertungszyklus sowohl bei den Medianen und 
Maxima als auch im arithmetischen Mittelwert höher. Die Infektion verlief in dieser Gruppe 
also erwartungsgemäß für eine natürliche unbehandelte Eimeriose selbstlimitierend und die 
Oozystenausscheidung nahm gegen Studienende ab (BÜRGER 1983; DAUGSCHIES und 
NAJDROWSKI 2005).  
Vornehmlich im zweiten Auswertungszyklus zeigte sich die Überlegenheit und insbesondere 
die Langzeitwirkung von Toltrazuril. Dies stimmt mit den Ergebnissen von VERONESI (2012) 
und DITTMAR (2010) beim Schaf überein.  
 
In der zweiten Studie konnte für die Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 für beide Eimerien-
spezies und beide Auswertungszyklen eine Überlegenheit beobachtet, nicht jedoch bewie-
sen werden (0,05<P<0,075). Die Behandlung mit Diclazuril zeigte sich der Plazebobehand-
lung für E. zuernii alleine und für E. bovis und E. zuernii summiert jeweils nur im ersten Aus-
wertungszyklus überlegen (0,05<P<0,075). Die Behandlung mit Toltrazuril hat zu diesem 
frühen Zeitpunkt also eine länger anhaltende Wirkung als Diclazuril.  
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Die einzelnen Studienbetriebe wurden leider nicht gesondert ausgewertet, so dass zu Ein-
flüssen oder Unterschieden durch die bzw. zwischen den Studienbetrieben (inter-centre-
differences) keine Aussage gemacht werden kann. Die Varianz der Intensität der Oozyste-
nausscheidung beruht wahrscheinlich darauf, dass der zeitliche Verlauf der Infektion in den 
Betrieben sehr variabel war. Eine größere Datenmenge wäre wünschenswert gewesen, um 
eindeutigere Ergebnisse zu erhalten, war aus Zeit- und Kostengründen und den Protokoll-
vorgaben jedoch nicht realisierbar. 
 
Die Behandlung mit Toltrazuril an ST 7 reduzierte die Anzahl der Tage mit Oozystenaus-
scheidung pathogener Eimerien (E. bovis + E. zuernii) und war für den 1. Auswertungszyklus 
sowie den Gesamtauswertungszeitraum der Plazebogruppe überlegen. Der Diclazurilgruppe 
war sie, bezogen auf E. zuernii und E. bovis summiert sogar in allen Zyklen überlegen. Im 
zweiten Auswertungszyklus konnte für Toltrazuril eine Überlegenheit in einigen Fällen be-
obachtet (0,05<P<0,075), z.T. sogar bewiesen (P<0,05) werden, für Diclazuril jedoch nicht. 
Die Behandlung mit Toltrazuril an Tag 7 nach Einstallung war gegenüber der Behandlung mit 
Diclazuril also erfolgreicher, für die Gesamtheit aller Betriebe war dies jedoch nicht statistisch 
zu beweisen.  
 
Nach Behandlung an ST 14 in der zweiten Studie war die Überlegenheit von Toltrazuril ge-
genüber Plazebo für E. bovis plus E. zuernii im zweiten Auswertungszyklus und für den Ge-
samtauswertungszeitraum, nicht jedoch für den ersten Zyklus, bewiesen (P<0,05). Gegen-
über Diclazuril waren die Unterschiede nicht bewiesen. 
 
Die Behandlung in der ersten Studie an ST 14 erwies sich also in Übereinstimmung mit den 
Untersuchungen von MUNDT et al. (2005a), BANGOURA et al. (2007a), AGNEESENS et al. 
(2005) und DAUGSCHIES et al. (2007) als gut wirksam. Dies betraf sowohl die Behandlung 
mit Diclazuril als auch die mit Toltrazuril. Dieses Resultat war zu erwarten, da eine Erreger-
exposition nach der Umstallung mindestens eine Präpatenzperiode (i.d.R. etwa 3 Wochen) 
benötigt, um sich in Oozystenausscheidung zu manifestieren. Eine Unterbrechung des Ent-
wicklungszyklus der Parasiten 14 Tage nach Infektion ist daher unabhängig vom Wirkstoff 
geeignet, eine Oozystenausscheidung zu verhindern. Es ist daher nicht verwunderlich, dass 
in dieser Hinsicht kein Unterschied zwischen Toltrazuril und Diclazuril zu erfassen war, wohl 
aber zwischen Behandlung und Plazebo und zwar in allen derart behandelten Beständen. 
Allerdings zeigt die Behandlung mit Toltrazuril eine länger anhaltende Wirkung, was sich in 
verringerter Dauer und Höhe der Oozystenausscheidung im späten Studienverlauf manifes-
tiert. Dieses Studienergebnis wurde bereits von MUNDT et al. (2007) vorpubliziert. Hinsicht-
lich der längeren Wirkung von Toltrazuril lag die Hypothese nahe, dass, anders als beim Ein-
satz von Diclazuril, eine frühere Behandlung ebenfalls sinnvoll sein könnte. Dadurch könnte 
in Beständen, die bereits patent infizierte Tiere aufstallen, deren Infektion zumindest zum 
Teil therapeutisch behandelt werden, die weitere Kontamination des Stalls vermindert wer-
den und die übrigen nocht nicht infizierten bzw. noch präpatent infizierten Tiere gleichzeitig 
ausreichend vor einer klinischen Kokzidiose geschützt werden.  
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Die Unterschiede zwischen den Ergebnissen nach der Behandlung an ST 14 in beiden Stu-
dien, d.h. in der ersten Studie gute Wirksamkeit, in der zweiten nur unbefriedigende Wirk-
samkeit beider Wirkstoffe, lassen sich durch den ungewöhnlichen Infektionsverlauf im Be-
trieb D erklären. Aufgrund der Tatsache, dass die Kälber in diesem Stall i.d.R. erst atypisch 
spät Oozysten ausscheiden, sollte die Behandlung hier deutlich später erfolgen, hält man 
sich an die Empfehlung, etwa eine Woche vor dem erwarteten Beginn der Patenz zu behan-
deln (DAUGSCHIES und NAJDROWSKI 2005; MUNDT et al. 2005; MENGEL 2012). Dies 
war im Studienprotokoll so nicht vorgesehen. Ob eine Behandlung in diesem Betrieb erst 
Ende der dritten Woche nach dem Einstallen zu Ergebnissen führen würde, wie für die Be-
triebe A, B und C bei Behandlung an ST 14, wäre für die Zukunft aber sicher eine interessan-
te Fragestellung. 
 
Zusammengefasst kann die Behandlung mit Toltrazuril und Diclazuril an ST 14 die Anzahl 
der Tage mit Oozystenausscheidung im Vergleich zur Plazebogruppe durchaus vermindern, 
dies ließ sich jedoch nicht in allen Fällen beweisen. Ähnliche Ergebnisse jeweils nach Be-
handlung etwa 2 Wochen nach dem Einstallen publizierten auch MUNDT et al. (2005a), 
AGNEESENS et al. (2005), DAUGSCHIES et al. (2007) und VERONESI et al. (2011). Unter-
schiede zeigen sich jedoch in der Wirkdauer der beiden Wirkstoffe. Hier zeigt sich die Be-
handlung mit Toltrazuril der mit Diclazuril überlegen. Dies kann eine erfolgreiche Behandlung 
unabhängiger vom genauen Infektionszeitpunkt machen, der in praxi nicht immer exakt be-
kannt ist. 
 
Intensität 
In den fünf Studienbetrieben unterschied sich die Intensität der Oozystenausscheidung in 
ihrer Höhe wie auch im jeweils vorherrschenden Hauptpathogen. 
 
Bemerkenswert ist in den vorliegenden Untersuchungen die vergleichsweise hohe Ausschei-
dung von E. zuernii-Oozysten im Betrieb E, in dem auch die deutlichsten klinischen Symp-
tome auftraten und während der Untersuchungen Kälber aufgrund klinischer Kokzidiose be-
handelt werden mussten oder sogar verendeten. Im Gegensatz dazu war der Infektionsdruck 
in den Betrieben A und B nur mäßig hoch, in den Betrieben C und D sehr gering. Von Betrieb 
A ist bekannt, dass im Regelfall seit Jahren alle eingestallten Kälber nach 14 Tagen mit Tolt-
razuril behandelt werden. Mögliche Erklärungen für diese Ergebnisse könnte also eine re-
gelmäßige antikokzidielle Behandlung im Zeitraum vor den hier vorliegenden Untersuchun-
gen und damit Herabsetzung des Infektionsdruckes in den eigentlich als Kokzidiose-positiv 
bekannten Betrieben sein. Eine andere Erklärung wäre ein längerer Leerstand und damit 
verminderter Infektionsdruck, was für die Studienbetriebe der vorliegenden Arbeit jedoch 
ausgeschlossen werden kann. Auch andere Kälberbezugsquellen kämen als Erklärung für 
die Verminderung des Infektionsdruckes, v.a. im Betrieb B, in Betracht. Die Betriebe C und D 
stallen jedoch ausschließlich die männlichen Kälber der eigenen (C) bzw. weiblichen Kälber 
mehrerer angegliederter Milchviehbetriebe (D), aber immer derselben, auf.  
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Auffällig ist ebenfalls, dass die Maxima der E. bovis- wie auch der E. zuernii-OpG in der 
zweiten Sequenz im Betrieb A in der zweiten Studie, also der dritten dort durchgeführten 
Untersuchungs-Sequenz in 2 Jahren, deutlich anstiegen. Auch in den Betrieben B und E ist 
die maximale Oozystenausscheidung in der letzten Sequenz höher als in den vorherigen. 
Eine regelmäßige metaphylaktische Behandlung der Kokzidiose scheint also auch in den 
vorliegenden Studien den Infektionsdruck zu vermindern, wie schon von MUNDT et al. 
(2005) und DAUGSCHIES und NAJDROWSKI (2005) beschrieben. Währenddessen scheint 
bei der Durchführung dieser Art von Untersuchungen durch die Oozysten-ausscheidenden 
Plazebogruppen der Infektionsdruck im Laufe der Zeit anzusteigen. 
 
In dieser Arbeit wurde auf allen Betrieben und in jeder Sequenz eine Mischinfektion fest-
gestellt. Es fanden sich außer E. bovis und E. zuernii auch nahezu alle anderen für Mitteleu-
ropa als endemisch bekannten Eimerienspezies, zum überwiegenden Teil wurde jedo-
chE. ellipsoidalis nachgewiesen. Dies wurde jedoch nicht differenziert dokumentiert, da sich 
die Artdifferenzierungen nach Protokollvorgaben auf die Hauptpathogene der Stallkokzidio-
seE. bovis und E. zuernii beschränkten. WEISSENBERG und BETTERMANN (1978) berich-
ten von über 70% Mischinfektionen in Schleswig-Holstein. Hier überwogen subklinische In-
fektionen, die immerhin mit Gewichtsverlust einhergingen. Auch GRÄFNER et al. (1978) be-
schreibt vorwiegend Mischinfektionen mit mehreren Eimeria-Spezies in Deutschland, aktuel-
lere Daten lieferte MENGEL (2012) aus Deutschland, Belgien, Frankreich und der Tschechi-
schen Republik, CHIBUNDA et al. (1997) aus Tansania und ODA und NISHIDA (1990) aus 
Japan. Dahingegen fanden FARKAS et al. (2007) bei zwei Dritteln der Tiere Monoinfektionen 
mit vornehmlich E. auburnensis, E. ellipsoidalis oder E. bovis in Ungarn. Hier wurde aller-
dings pro Tier nur eine Probe untersucht, so dass die Ergebnisse nur den status quo zeigen 
und vermutlich aufgrund der unterschiedlichen Präpatenzen und Ausscheidungs-Peaks Oo-
zysten von anderen Eimerienspezies nicht gefunden wurden. 
 
Jahreszeitliche Schwankungen in der Schwere der Erkrankung und Höhe der Oozysten-
ausscheidung beschreiben PILARCZYK et al. (2000). GRÄFNER et al. (1978) macht insbe-
sondere höhere Temperaturen verantwortlich für schwerere Infektionen und setzt dies in den 
Zusammenhang mit der damit verbundenen kürzeren Sporulationsdauer. 
Die hier beschriebenen Untersuchungen fanden in den Jahren 2005 bis 2007 über alle Jah-
reszeiten verteilt statt, jahreszeitliche Schwankungen konnten nicht ausgemacht werden. 
In den vorliegenden Untersuchungen sind die Unterschiede in der Ausprägung der Infektion 
vermutlich eher auf den in den jeweiligen Betrieben herrschenden unterschiedlichen Infekti-
onsdruck zurückzuführen, was durch die unterschiedliche Höhe der OpG-Maxima angezeigt 
wird, als auf jahreszeitliche Temperaturschwankungen.  
 
Der zeitliche Verlauf der Infektion, Beginn und Dauer der Oozystenausscheidung, war in 
den vorliegenden Untersuchungen in den einzelnen Betrieben sehr unterschiedlich. Dies 
entspricht den Angaben von MENGEL (2012). Sogar im Infektionsmodell konnten MUNDT et 
al. (2005b) eine große Variation in Präpatenz, Dauer der Oozystenausscheidung sowie klini-
schen Symptomen feststellen.  
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Die Betriebe A und B kaufen beide männliche Kälber zur Mast zu und erwartungsgemäß 
schieden in beiden Betrieben Kälber bereits zu Studienbeginn Oozysten aus, das Gros der 
Tiere infizierte sich jedoch im Betrieb und es kam in der Folge zu einem zweigipfligen Infek-
tionsverlauf, wie ihn auch MENGEL (2012) beschreibt. 
Im Betrieb C wurde die Untersuchung nur in einer Sequenz durchgeführt und die Tiere wur-
den an ST 14 behandelt. Die Ergebnisse entsprachen in etwa den Erwartungen. Gegen Stu-
dienende konnte in der Diclazurilgruppe ein erneuter Anstieg der Oozystenausscheidung 
festgestellt werden. Es ist also davon auszugehen, dass die einmalige Behandlung mit Dicla-
zuril an Tag 14 nach dem Einstallen in diesem Betrieb nur einen kurzfristigen Erfolg ver-
spricht, wie auch schon ALZIEU et al. (1999) sowie MUNDT et al. (2007) ausführten. 
In den Untersuchungen zur Behandlung von natürlicher Lämmerkokzidiose mit Diclazuril von 
ALZIEU et al. (1999) wurde eine Gruppe einmalig, eine weitere zweimalig im Abstand von 
zwei Wochen mit Diclazuril behandelt. Hier zeigte die nur einmal behandelte Gruppe einen 
Wiederanstieg der Oozystenausscheidung 14 Tage nach Behandlung. Bei den zweimalig mit 
Diclazuril behandelten Tieren trat dieser Effekt nicht auf. Auch DAUGSCHIES et al. (2007) 
beschrieben, dass in einem der Studienbetriebe nach zwei Wochen die Oozystenausschei-
dung der Kälber wieder anstieg und ggfs. über eine zweite Behandlung in diesem Betrieb 
nachgedacht werden sollte. Ebenso erwägt MENGEL (2012) eine möglicherweise nötige 
zweite Behandlung in Betrieben, die bereits patent infizierte Tiere zukaufen und daher zwei 
Ausscheidungsgipfel im Infektionsverlauf aufweisen. Die hier vorliegenden Ergebnisse stüt-
zen diese Aussagen.  
 
Vorhergehende Untersuchungen im Betrieb D hatten gezeigt, dass hier die Oozystenaus-
scheidung (v.a. von E. bovis) aus bisher unbekannten Gründen unverhältnismäßig spät, 
nämlich etwa fünf Wochen nach dem Einstallen in einen der zwei Aufzuchtställe, beginnt 
(MUNDT et al. 2007). Diese fünf Wochen entsprechen nicht dem üblichen Entwicklungszy-
klus bzw. zwei Entwicklungszyklen von E. bovis und es wäre eine interessante Aufgabe, he-
rauszufinden, aus welchem Grund dieses Phänomen hier auftritt. 
Eine Behandlung früher als 14 Tage nach Einstallung erschien dementsprechend bereits im 
Vorfeld wenig erfolgversprechend und hätte ein erhöhtes Risiko für kokzidiosebedingte Ein-
bußen oder sogar Todesfälle bedeutet und wurde daher nicht in Betracht gezogen. Wie die 
Untersuchungen gezeigt haben, könnte man für diesen Betrieb eher einen noch späteren 
Behandlungszeitpunkt in Erwägung ziehen. Dies sahen die Studienprotokolle jedoch nicht 
vor. Es wäre von Interesse, dies in weiterführenden Untersuchungen eingehender zu be-
trachten und zeigt deutlich wie wichtig eine gute Anamnese und Kenntnis des jeweiligen In-
fektionsgeschehens zur Kontrolle der Stallkokzidiose ist.  
 
Vom Betrieb E war aus vorhergehenden Studien bekannt, dass der Infektionsdruck überaus 
hoch ist und hier sowohl Ausscheidungsintensität als auch -extensität deutlich höher sind als 
in den anderen Studienbetrieben (MUNDT et al. 2005c). Dies bestätigte sich in der hier vor-
liegenden Studie. Die Behandlung mit Toltrazuril 14 Tage nach Einstallung zeigte in der Ver-
gangenheit gute Wirksamkeit, dennoch sollte auch hier die Wirkung einer früheren Behand-
lung untersucht werden.  
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Da mit einer höheren Inzidenz und Infektionsstärke gerechnet wurde, wurden auf Wunsch 
des Betriebsinhabers doppelt so viele Kälber wie in den anderen Betrieben mit Toltrazuril 
behandelt und während der letzten Sequenz die Proben im kritischen Zeitraum um den er-
warteten Zeitpunkt der Oozystenausscheidung vor Ort jeden Tag untersucht, damit ggfs. 
Kälber, die große Mengen Oozysten ausschieden und klinisch erkrankten, sofort behandelt 
werden konnten. Hierbei wurden 3 Kälber wegen schwerer klinischer Kokzidiose aus der 
Untersuchung ausgeschlossen. Nach Behandlung an ST 1 schieden die Kälber der Toltrazu-
rilgruppe erheblich geringere Ooyzstenmengen aus als die Tiere der Plazebo- und der Dicla-
zurilgruppe, dafür aber über einen längeren Zeitraum. Auch nach Behandlung an ST 7 konn-
te Toltrazuril die Oozystenausscheidung erheblich vermindern im Vergleich zu den beiden 
anderen Gruppen. Dennoch scheint aufgrund des Infektionsverlaufs in diesem Betrieb die 
Behandlung zwei Wochen nach dem Einstallen die optimale Möglichkeit zu sein, wobei vor 
dem Hintergrund eines anhaltend hohen Infektionsdruckes mit schwerer klinischer Sympto-
matik ein länger wirksamer Wirkstoff wie Toltrazuril Vorteile gegenüber Diclazuril haben dürf-
te (ALZIEU et al. 1999; MUNDT et al. 2007; DAUGSCHIES et al. 2007). Allerdings ist Toltra-
zuril nur für die Behandlung von Kälbern bis 80 kg KGW in Milchviehbeständen zugelassen 
(ANON. 2012f; ANON. 2012g) und muß daher im Falle eines begründeten Therapie-
Notstandes umgewidmet werden.  
 
Kotkonsistenz 
In den vorliegenden Untersuchungen wurden Unterschiede in der Kotkonsistenz hauptsäch-
lich im ersten Auswertungszyklus nach der Behandlung gefunden, also im zeitlichen Zu-
sammenhang mit einer erfolgten Erstinfektion. 
Zwischen behandelten und scheinbehandelten Gruppen waren Unterschiede feststellbar, 
diese Unterschiede waren statistisch jedoch meist nicht signifikant. 
 
Für die Bestimmung der Kotkonsistenz ließ sich für die Behandlung mit Toltrazuril keine 
Überlegenheit nachweisen, in den meisten Fällen nicht einmal beobachten. Bei der Anzahl 
der Tage mit veränderter Kotkonsistenz ließen sich Überlegenheiten beobachten, waren 
aber statistisch nicht beweisbar. 
 
In den einzelnen Betrieben konnte in der ersten Studie eine deutliche Veränderung der Kot-
konsistenz (faecal score >1) unterschiedlich oft beobachtet werden. Im Betrieb A wurde elf 
mal ein faecal score von 2 oder 3 erhoben, im Betrieb B nur fünf mal und im Betrieb C 
58 mal. 
 
Die Häufigkeit des Durchfallgeschehens unterschied sich auch in der zweiten Studie zwi-
schen den einzelnen Betrieben. Im Betrieb A wurde in der ersten Sequenz 13 mal, in der 
zweiten Sequenz 12 mal Durchfall beobachtet, im Betrieb B in der ersten Sequenz 5 mal, in 
der zweiten 33 mal, im Betrieb D 17 mal und im Betrieb E 19 bzw. 23 mal. 
 
Insbesondere in der zweiten Sequenz im Betrieb E der zweiten Studie war der Kot teilweise 
dünnflüssig, blutig oder schleimig. Die Tiere zeigten auch weitere Symptome klinischer Kok-
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zidiose wie reduzierte Futteraufnahme, Bauchschmerzen und Tenesmus sowie massive Oo-
zystenausscheidung insbesondere von E. zuernii.  
 
Dies entspricht in etwa den Berichten von HIEPE et al. (1978), die bei klinischer Kokzidiose 
ebenfalls OpG-Werte von über 120.000 fanden und GRÄFNER et al. (1985) mit 300.000 
OpG oder ERNST et al. (1987), die, wenn auch nur bei einem Kalb, eine klinische Kokzidio-
se mit Durchfall und fast 4,5 Mio. E. zuernii-OpG ermittelten. Auch CHIBUNDA et al. (1997) 
berichten von einer Korrelation von höheren Oozystenausscheidungen und Durchfallgesche-
hen bei Kälbern. Im Infektionsversuch mit E. zuernii konnten auch BANGOURA und DAUG-
SCHIES (2007) eine Korrelation zwischen OpG und Durchfall nachweisen, insbesondere bei 
den Tieren, die mit höheren Infektionsdosen infiziert waren, traten schwere klinische Symp-
tome auf.  
 
Häufig kann jedoch zwar eine Oozystenausscheidung, nicht jedoch eine Veränderung in der 
Kotkonsistenz beobachtet werden. Somit herrschen in diesen Fällen vornehmlich subklini-
sche Kokzidiosen vor, was die nicht immer nachweisbare Korrelation von Durchfall und Oo-
zystenausscheidung erklären könnte. PARKER und JONES (1987) und ODA und NISHIDA 
(1990) fanden zwar bei vielen Kälbern Eimerienoozysten (E. bovis, E. zuernii und 
E. ellipsoidalis bzw. hauptsächlich E. bovis und E. ellipsoidalis) im Kot, jedoch keine klini-
schen Kokzidiose-Symptome, die Tiere schieden jedoch meist nur wenige Tausend OpG 
aus. Bei den Untersuchungen von ERNST et al. (1987) konnte nur bei einem Kalb eine Kor-
relation von Oozystenausscheidung und Kotkonsistenzveränderung nachgewiesen werden, 
dieses Tier schied über 4 Mio. OpG E. zuernii aus und litt an blutigem Durchfall. Auch 
SVENSSON et al. (1993) beschreibt das Vorkommen subklinischer Kokzidiosen bei modera-
tem Infektionsdruck. MENGEL (2012) hingegen konnte durchaus ein signifikantes Durchfall-
geschehen bei geringen Oozystenausscheidungen feststellen und berechnete eine erhöhte 
signifikante Korrelation für den Schwellenwert von mindestens 500 OpG pathogener Eime-
rien als Indikator von kokzidiosebedingtem Durchfall in einem Bestand, den schon MUNDT 
et al. (2005a) und BANGOURA et al. (2012) in ihren Arbeiten als Schwellenwert einsetzen. 
 
ODA und NISHIDA (1990) berichten in ihren Ausführungen über die Kokzidiose in Japan von 
eher geringen Oozystenausscheidungen und fanden keine Hinweise auf eine Korrelation von 
OpG und Durchfall. Dies lässt sich sicher durch den geringen Infektionsdruck bzw. die gerin-
ge Ausscheidung pathogener Eimerienspezies erklären, wie auch von SVENSSON et al. 
(1993) beschrieben. Ebenso fanden MUNDT und DAUGSCHIES (2008), dass unter geringe-
rem Infektionsdruck bei natürlichen Kokzidiosen die Korrelation von Durchfall und Oozysten-
ausscheidung weniger stark ist als bei hohem Infektionsdruck, dies jedoch von anderen Ein-
flüssen auf das Durchfallgeschehen überlagert werden kann.  
 
ERNST et al. (1987) fanden in Felduntersuchungen in Georgia (USA) hohe Oozystenzahlen 
in unveränderten Kotproben und Durchfallproben mit nur wenigen Oozysten. PARKER et al. 
(1986) hingegen konnten Zusammenhänge zwischen hohen E. zuernii-Ausscheidungen und 
Durchfall nachweisen, genau wie HIEPE et al. (1978). FARKAS (2007) beschreibt klinische 
Symptome bei 5.000 OpG E. zuernii.  
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Auch MUNDT et al. (2005a und b) und BANGOURA und DAUGSCHIES (2007) sowie BAN-
GOURA et al. (2012) berücksichtigen die Korrelation der Oozystenausscheidung einer pa-
thogenen Eimerienspezies und der Kotkonsistenz (faecal score). Hier wurde Durchfall nur an 
Tagen, an denen eine relevante Oozystenausscheidung von > 500 OpG nachweisbar war, 
als kokzidiosebedingt bewertet. Auch MENGEL (2012) wertete Durchfall nur dann als kokzi-
dienbedingt, wenn eine Oozystenausscheidung von mindestens 500 OpG E. bovis oder E. 
zuernii auftrat, allerdings im gesamten Untersuchungsverlauf, nicht nur am jeweiligen Tag. 
Obwohl z.B. die E. zuernii-Ausscheidung im Infektionsmodell 2 bis 11 Tage andauern kann, 
kann der durch die Epithelzerstörung bedingte Durchfall noch deutlich länger andauern 
(MUNDT et al. 2005b). 
 
Eine Korrelation von veränderter Kotkonsistenz und erhöhter Oozystenausscheidung von 
Eimeria bovis bzw. Eimeria zuernii läßt sich jedoch in den hier vorliegenden Untersuchungen 
nicht immer finden. Einbezogen wurde dieser Zusammenhang für die Auswertung allerdings 
nur in der ersten Studie als Veränderung der Kotkonsistenz bei gleichzeitiger Oozystenaus-
scheidung von mindestens 500 OpG. Dies ergab in keinem der Betriebe kokzidiosebedingten 
Durchfall in der Toltrazurilgruppe. In der Plazebogruppe konnte dagegen in jedem Betrieb 
eine Korrelation von Durchfall und Oozystenausscheidung festgestellt werden, in der Dicla-
zurilgruppe in zwei Betrieben. 
 
Insgesamt läßt sich auch in der zweiten Studie in den Betrieben mit den höchsten OpG-
Werten auch vermehrt Durchfall nachweisen (v.a. im Betrieb E mit dem schwersten Durch-
fallgeschehen und den höchsten E. zuernii-Ausscheidungen von mehreren hundert Tausend, 
aber auch in den Betrieben A und B). Des Weiteren trat auch im Betrieb D relativ häufig 
Durchfall auf (17 mal ein faecal score von 2 oder 3), obwohl nur eine relativ geringe Oozys-
tenausscheidung (2.300 OpG E. bovis und 4.450 OpG E. zuernii) ermittelt wurde. Eine 
Durchfallerkrankung ist in diesem Alter nicht selten und eine Vielzahl anderer Ursachen als 
Eimerien kommen hier in Frage. Nachgewiesen wurden während der zwei Studien u.a. Infek-
tionen mit Rotaviren, E. coli und katarrhalische-hämorrhagische Enteritis unbekannter Gene-
se. Nichtsdestoweniger liegen die OpG-Werte über dem als kokzidiose-relevanten Schwel-
lenwert von 500 OpG, so dass hier durchaus von kokzidien-bedingtem Durchfall gesprochen 
werden kann. 
 
Zusammengefasst lässt sich sagen, dass die Behandlung mit Toltrazuril und Diclazuril die 
Anzahl der Durchfalltage in einigen Sequenzen vermindern konnte, wie auch die Anzahl der 
Tiere, die während des gesamten Studienverlaufs keinen Durchfall hatten, in anderen Se-
quenzen jedoch nicht oder nur mäßig. 
 
Körpergewicht 
Bei der Betrachtung der Gewichtsentwicklung in der ersten Studie konnten keine signifikan-
ten Unterschiede zwischen den drei Behandlungsgruppen festgestellt werden. Jedoch lässt 
sich in der Boxplot-Darstellung (Abb. 17) eine größere Variation der Gewichte, also ein ver-
mehrtes Auseinanderwachsen der Tiere der Plazebogruppe beobachten. 
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Bei Betrachtung der Lebendmassezunahmen in der zweiten Studie nach Behandlung an ST 
1 und an ST 7 zeigte sich, dass die mit Toltrazuril behandelten Kälber besonders in der zwei-
ten Studienhälfte mehr an Körpermasse zulegten als die scheinbehandelten Kälber. Auch 
PILARCZYK (2001) berichtet von positiven Effekten auf die Lebendmassezunahme nach 
zweimaliger prophylaktischer und therapeutischer Behandlung von Kälbern mit Toltrazuril. 
Die mit Diclazuril behandelten Kälber nahmen insgesamt weniger an Körpermasse zu als die 
der beiden anderen Gruppen. Dies entspricht nicht den Angaben von AGNEESSENS et al. 
(2005) in der Literatur. DAUGSCHIES et al. (2007) hingegen stellten fest, dass die Behand-
lung von Kälbern mit Diclazuril keine Mastleistungssteigerung bewirkt. 
Im Betrieb D, in dem an ST 14 behandelt wurde, nahmen während des (ungewöhnlich spä-
ten) Studienverlaufs die scheinbehandelten Tiere am meisten an Gewicht zu, die mit Toltra-
zuril behandelten Kälber am wenigsten.  
Zu bedenken ist bei der Betrachtung der Körpermassezunahmen jedoch zweifellos, dass in 
den hier vorliegenden Untersuchungen die Futteraufnahme der Tiere nicht dokumentiert und 
ausgewertet wurde, so dass kokzidiose-, nicht-kokzidiose- oder auch behandlungsbedingte 
Auswirkungen auf die Futteraufnahme nicht bewertet werden können. 
 
Es konnten in beiden hier vorliegenden Studien zwischen den Behandlungsgruppen keine 
signifikanten Unterschiede nachgewiesen werden. Eine Erklärung dafür könnte sein, dass 
bereits die Ausgangsgewichte innerhalb der Gruppen erheblich variierten, die Streuung in 
diesen Untersuchungen sehr groß war und die Stichprobe für diese Bewertung zu klein war. 
Zum anderen unterschieden sich die Tiere in Alter, Rasse und Geschlecht, ebenso die Hal-
tungs- und Fütterungsbedingungen. Auch das im jeweiligen Betrieb vorherrschende Infek-
tionsgeschehen variierte, und in den meisten Sequenzen war der Infektionsdruck eher ge-
ring. Des Weiteren wurde die Futteraufnahme der Tiere nicht dokumentiert, die auch bei we-
niger schweren klinischen oder subklinischen Kokzidiosen über einen längeren Zeitraum 
vermindert ist (MADDOX-HYTTEL 2006). 
MENGEL (2012) beschreibt einen Gewichtsverlust bei natürlich und nur subklinisch erkrank-
ten Kälbern mit nur geringen Oozystenausscheidungen. DAUGSCHIES et al. (2007) erläu-
tern in ihren Ausführungen zur metaphylaktischen Behandlung der natürlichen Kälberkokzi-
diose in einer multizentrischen Studie mit Diclazuril, dass bei isolierter Betrachtung in nur 
einem der untersuchten Betriebe ein signifikant positiver Effekt auf die Gewichtsentwicklung 
nachweisbar war. Weiterhin nahmen in einem der Studienbetriebe die mit Diclazuril behan-
delten Tiere nicht mehr an Körpergewicht zu als die scheinbehandelten. Erklärt wurde dies 
durch andere Ursachen als kokzidiosebedingte Zunahmeeinbußen. Dies deckt sich mit den 
Erfahrungen von PILARCZYK et al. (1999), die ebenfalls nur in einem Betrieb signifikante 
Unterschiede in der Gewichtszunahme feststellten, in dem allerdings auch vermehrt klinische 
Kokzidiosen auftraten.  
Unter den kontrollierten Bedingungen experimenteller Infektionssversuche ließ sich von 
MUNDT et al. (2005b) eine Auswirkung der Kokzidiose-Behandlung auf die Gewichts-
entwicklung beobachten und auch BANGOURA und DAUGSCHIES (2007) berichten bei 
schweren klinischen Symptomen von deutlichem Gewichtsverlust bei kontrollierten Infektio-
nen mit 150.000 und 250.000 OpG E. zuernii. 
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Die o.a. Unterschiede zwischen den Betrieben der vorliegenden Arbeit waren durchaus ge-
wollt im Sinne der multizentrischen Untersuchungen. Primäres Untersuchungsziel dieser 
parasitologischen Studien war die Wirksamkeit der Behandlung, gemessen an der Oozysten-
ausscheidung und nicht die Einflüsse auf die Gewichtsentwicklung. Weder das klinische oder 
subklinische Kokzidiosegeschehen noch die Behandlung mit Toltrazuril oder Diclazuril konn-
ten hier denn auch signifikante Beeinflussungen auf die Lebendmassezunahme in den drei 
Behandlungsgruppen bewirken. 
 
Rektale Körpertemperatur 
Nach Behandlung an ST 14 in der ersten Studie weisen die Kurven der Mittelwerte der Kör-
pertemperatur der drei Behandlungsgruppen nur wenige Unterschiede auf bis auf einen 
deutlichen Anstieg an ST 21 in der Plazebo-Gruppe. Dies kann auf eine abwehrbedingte 
Temperaturerhöhung aufgrund der Kokzidieninfektion zurückzuführen sein, korreliert aber 
nicht auffallend mit der Oozystenausscheidung, die in dieser Gruppe im Mittel an ST 0, 9 und 
51 ihre Maxima erreicht. Ein Anstieg der Körpertemperatur ist während der klinischen Krank-
heitsphase typisch (BÜRGER 1983), mit den Mittelwerten der OpG in diesem Fall aber nicht 
zu erklären und zudem aus vielerlei anderen Gründen möglich. Im Betrieb A wurde der Tem-
peraturanstieg bei fast allen Kälbern nach dem Enthornen von den behandelnden Tierärzten 
vor Ort mit Stirnhöhlenentzündungen erklärt und dokumentiert. Es kann jedoch erst ab einem 
Alter von 6 Monaten zur Eröffnung der Stirnhöhle beim Enthornen kommen, da der Hornzap-
fen vorher noch nicht pneumatisiert ist. Da die Kollegen dies aber so in den Rohdaten doku-
mentiert hatten, wurde dies für diese Arbeit übernommen. 
 
In der zweiten Studie konnte bei der Bewertung der Körpertemperatur in den ersten vier Stu-
dienwochen ein leichter Unterschied zwischen den Gruppen festgestellt werden. Die Tiere 
der Toltrazurilgruppe hatten im Mittel geringere Temperaturwerte als die Tiere der Diclazuril- 
und der Plazebogruppe. Die mit Diclazuril behandelten Tiere wiederum hatten höhere Mittel-
werte der Körpertemperatur als die Plazebotiere. Gleichwohl ist die Temperaturdifferenz zwi-
schen den Gruppen in den hier vorliegenden Untersuchungen nicht signifikant. FANTA 
(1967) und HIEPE (1983) beschreiben bereits, dass die meisten an Kokzidiose erkrankten 
Tiere keinen Temperaturanstieg aufweisen. Dahingegen beschreibt BÜRGER (1983) bei 
erkrankten Tieren Fieber bis 40 °C.  
Die vorliegenden Studien lassen nicht sicher den Schluss zu, dass es sich um kokzidiose-
bedingtes Fieber handelte, da die Ergebnisse nicht signifikant sind. 
 
Allgemeinverhalten 
Das Allgemeinverhalten der Kälber in der Plazebogruppe war in der ersten Studie vor allem 
zwischen ST 25 und 35 verändert, die Tiere zeigten sich apathisch. Dies korreliert in etwa 
mit dem zeitlichen Auftreten einer vermehrten Oozystenausscheidung. Bei den mit Toltrazuril 
behandelten Tieren konnte für auffällige Tiere kein zeitlicher Zusammenhang zur Oozysten-
ausscheidung festgestellt werden. 
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In der zweiten Studie häufen sich Beeinträchtigungen im Allgemeinverhalten in der Plazebo-
gruppe gegen Studienende. In den zwei Behandlungsgruppen (Toltrazuril und Diclazuril) 
traten dokumentierte Veränderungen im Allgemeinverhalten gleichmäßig über den Studien-
zeitraum verteilt auf. Eine Korrelation mit der Oozystenausscheidung lässt sich nicht ausma-
chen, zumal diese in der Plazebogruppe erheblich früher auftrat. Aufgrund der Anzahl und 
Variabilität der durchgeführten Sequenzen und der unterschiedlichen Behandlungszeitpunkte 
wie auch der Begleiterkrankungen, die ebenfalls mit beeinträchtigtem Allgemeinverhalten 
einhergingen, lässt sich hier kein Zusammenhang zur Oozystenausscheidung feststellen. 
 
Hautturgor 
In beiden Studien konnten bei Kälbern aller Gruppen Veränderungen des Hautturgors fest-
gestellt werden, der Hautturgor war vermindert als Zeichen für Exsikkose. Signifikante Unter-
schiede zwischen den Behandlungsgruppen waren nicht nachweisbar. 
 
Einfluss der Nutzungsart und Haltung auf die Infektion 
In der Literatur wurde die Kokzidiose sowohl bei Milch- als auch bei Mastvieh beschrieben 
(GRÄFNER et al. 1978; HIEPE 1983). BANGOURA et al. (2012) sowie MENGEL (2012) 
konnten bei Milch-Aufzuchtkälbern häufigeres Ausscheiden bzw. höhere Oozystenausschei-
dungen nachweisen als bei Mastrindern. BANGOURA et al. (2012) führen dies darauf zurück 
dass in Milchviehherden meist kleine Oozystenmengen ausgeschieden werden, dies aber 
häufiger, während in Mastbetrieben größere Ausscheidungsmengen in geringerer Häufigkeit 
auftreten. Des Weiteren sind in Mastbetrieben oft die Tierzahlen bzw. die Durchgangsraten 
von jungen und damit empfänglichen Tieren höher. Auch sind die Tiere insbesondere in 
(Kälber-) Mast-Betrieben beim gemeinsamen Aufstallen in größeren Gruppen üblicherweise 
deutlich jünger als in Milchvieh-Aufzucht-Betrieben. In den hier vorliegenden Studien waren 
im Bullen-Mastbetrieb A die Kälber zu Studienbeginn, also zum Zeitpunkt der Einstallung in 
der Regel deutlich älter (47 bis 49 Tage im Durchschnitt je nach Studiensequenz) als im 
Mastbetrieb B (durchschnittlich 24 bis 30 Tage). Die Kälber im Milchvieh-Betrieb D waren zu 
Studienbeginn jedoch im Schnitt erst 28 Tage alt. Die im Durchschnitt jüngsten Kälber wur-
den im Rosé-Mast-Betrieb C eingestallt mit gut 21 Tagen, aufgrund des relativ niedrigen In-
fektionsdruckes wurden hier aber keine schweren klinischen Verläufe dokumentiert. Die äl-
testen Tiere wurden im Milchvieh-Betrieb E eingestallt mit durchschnittlich 76 Tagen, wo je-
doch der höchste Infektionsdruck und dadurch die schwersten klinischen Verläufe zu ver-
zeichnen waren. Wichtig für die Beurteilung des Infektionsrisikos sind also die betriebsspezi-
fischen Bedingungen zusammengenommen, eine Fokussierung auf nur einen Parameter wie 
das Alter erscheint hier wenig erfolgversprechend. Zu bedenken bleibt hier jedoch, dass 
Baycox® bovis nur zur Behandlung von Milchaufzuchtkälbern bis 80 kg KGW zugelassen ist 
(ANON. 2012g).  
 
Einfluss der Herkunft der Kälber 
Die Kälber in den Zukaufsbetrieben A und B waren zum Teil bereits bei Aufstallung patent 
infiziert, das Gros infizierte sich jedoch (zusätzlich) im neuen Stall und zeigte daraufhin einen 
klassischen Infektionsverlauf, auch wenn der Infektionsdruck ist in beiden Betrieben relativ 
gering war.  
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In der ersten Studienwoche wurden im Betrieb A bereits über 6000 OpG E. zuernii nachge-
wiesen, die erwartete Oozystenausscheidung der Tiere, die sich nach dem Einstallen infizier-
ten, begann in der Plazebo-Gruppe am Studientag (ST) 22 (in der Diclazurilgruppe ab ST 
26). 
Auch im Betrieb B konnte schon ab dem Aufstallen eine Oozystenausscheidung nachgewie-
sen werden. Die scheinbehandelten Tiere schieden bis in die sechste Studienwoche unre-
gelmäßig und meist nur einige hundert Oozysten von E. bovis und noch weniger von E. zu-
ernii aus. 
Im Vergleich dazu konnte im Betrieb C, der eigene männliche Kälber zur Rosé-Mast hält, ab 
ST 16 eine Ausscheidung von E. bovis nachgewiesen werden, die Infektion verlief in diesem 
Aufzuchtbetrieb, der regelmäßig eigene Kälber ein- bzw. umstallt, also erwartungsgemäß 
eingipflig.  
Betrieb E zieht die eigenen weiblichen Kälber in einem externen Aufzuchtstall auf. Hier wur-
den bereits an ST 8 1150 OpG E. zuernii nachgewiesen. Eine Ausscheidung von E. bovis 
>1000 OpG konnte ab ST 22 nachgewiesen werden. Generell verlief die Infektion hier jedoch 
wie erwartet eingipflig und mit klassischem zeitlichem Verlauf. 
Im Betrieb D, in dem weibliche Milchvieh-Kälber aufgezogen werden, wurde erst ab ST 42 
eine Ausscheidung von E. bovis- und E. zuernii-Oozysten nachgewiesen. Wie bereits ausge-
führt, ist dieser späte Verlauf sehr ungewöhnlich und sollte bei der Behandlung unbedingt 
beachtet werden. Hält man sich an die Empfehlung, die Tiere etwa eine Woche vor Beginn 
der Oozystenausscheidung zu behandeln, würde dies in diesem Betrieb etwa in der 5. Wo-
che nach dem Einstallen erforderlich sein. 
 
Die Herkunft der Kälber spielt also offensichtlich eine Rolle beim Infektionsverlauf. Wobei 
erwartungsgemäß zugekaufte Tiere in unterschiedlichen Stadien der Infektion sein können 
und bei bereits patenter Infektion durch die massive Oozystenausscheidung zusätzlich zum 
stallinternen Infektionsdruck auf die anderen Tiere beitragen können. 
 
Auch die Haltung variierte zwischen den verschiedenen Betrieben. Tierschutzkonform nach 
der zur Zeit der Untersuchungen geltenden Kälberhaltungsverordnung wurden alle Kälber im 
Laufstall gehalten. Im Betrieb A stehen die Tiere in Tiefstreu, im Betrieb B ebenfalls, hier 
jedoch mit Spaltenboden im Bereich des Futtertisches. In den Betrieben C und D standen die 
Kälber auf planbefestigtem Boden, im Betrieb E in einem Liegeboxenlaufstall mit Mistschie-
ber im Bereich des Futtertisches. 
 
GRÄFNER et al. (1985), JÄGER (2003), BANGOURA et al. (2012) sowie MENGEL (2012) 
beschreiben eine positive Korrelation zwischen Tiefstreu und Oozystenausscheidung, wäh-
rend auf Spaltenboden weniger Oozystenausscheidung nachweisbar war. Dies deckt sich 
nicht mit den Ergebnissen der hier vorliegenden Untersuchungen. Insbesondere im Betrieb 
A, der demnach mit der Haltung auf Tiefstreu den höchsten Infektionsdruck haben sollte, lag 
die Oozystenausscheidung deutlich unter der in beispielsweise Betrieb E mit Spaltenboden. 
Damit scheint das Kokzidioserisiko eher vom betriebsinternen Infektionsdruck und dem Hy-
gienemanagement abzuhängen als von der Stalltechnik, wie bereits von GRÄFNER et al. 
(1985) beschrieben.  
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In Betrieb A wird in der Regel jede eingestallte Tiergruppe 14 Tage nach Ankunft gegen 
Kokzidiose behandelt, so dass dadurch wahrscheinlich der Infektionsdruck vermindert wird 
(HIEPE 2003; MUNDT et al. 2005a).  
 
Insbesondere Betrieb E weist eine Besonderheit in der Stalltechnik auf. Die Mistschieber 
schieben den Kot der älteren Kälber und Jungrinder über die gesamte Länge des Stalles bis 
zu den jüngsten, gerade eingestallten Kälbern. Hierbei besteht die Gefahr, dass sich die 
frisch eingestallten Kälber somit besonders schnell und leicht mit hohen Oozystenzahlen 
infizieren können, was den extrem hohen Infektionsdruck erklären könnte. In eigenen Unter-
suchungen nach den Studien zur hier vorliegenden Arbeit konnten in den Abteilen der jüngs-
ten Kälber hohe Oozystenzahlen im herangeschobenen Mist gefunden werden (nicht veröf-
fentlichte Daten). Das betriebsinterne Stall- und Hygienemanagement sowie technische Ge-
gebenheiten sind also ein nicht zu vernachlässigender Aspekt der Kokzidiosebekämpfung. 
 
Das Alter der Kälber lag bei Studienbeginn zwischen 9 und 80 Tagen in der ersten Studie 
und in der zweiten Studie zwischen 7 und 87 Tagen. Die Körpergewichte lagen bei Einstal-
lung in der ersten Studie zwischen 29,5 kg und 112 kg, zwischen 34 kg und 115 kg in der 
zweiten Studie. Dies entspricht dem in der Literatur beschriebenen Alter, in dem mit der ho-
her Wahrscheinlichkeit mit einer Kokzidiose zu rechnen ist, wie schon ERNST und BENZ 
(1981), BÜRGER (1983) und DAUGSCHIES und NAJDROWSKI (2005) sowie BANGOURA 
et al. (2012) berichteten. Insgesamt ist die Stallkokzidiose als typische Jungtiererkrankung zu 
betrachten (PILARCZYK et al. 2000, CHIBUNDA et al. 1997, CORNELISSEN et al. 1995, 
ODA und NISHIDA 1990, ERNST et al. 1987). GRÄFNER et al. (1985) beschrieben, dass in 
der damaligen DDR insbesondere nach der Umstallung in Gruppenhaltung (K1-Bereich) bei 
Kälbern Kokzidiose auftritt.  
 
Im Betrieb A waren die Kälber bei Einstallung zwischen 15 und 80 Tage alt, im Betrieb B 
zwischen 10 und 81 Tage. Die Kälber im Betrieb C waren zwischen 14 und 31 Tage alt. Im 
Betrieb D waren die Kälber am Tag der Einstallung zwischen 12 und 80 Tage alt, im Betrieb 
E zwischen 69 und 83 Tage. Das Alter der Kälber zum Zeitpunkt der Einstallung und damit 
dem angenommenen Infektionszeitpunkt unterschied sich also erheblich sowohl zwischen 
den verschiedenen Betrieben als auch zwischen den Kälbern der einzelnen Betriebe selbst. 
Diese Heterogenität war durchaus in diesen zwei multizentrischen Studien erwünscht, um 
ein möglichst breitgefächertes Bild der Infektion und ihrer Kontrolle bei Behandlung in unter-
schiedlichem Alter exponierter Kälber zu erhalten. Nichtsdestoweniger waren alle Kälber im 
Alter zwischen wenigen Wochen und sechs Monaten, welches als besonders empfänglich für 
eine Kokzidiose angesehen wird (TAYLOR and CATCHPOLE 1999; ANDREWS 2008).  
 
Auch die Herdengröße kann Einfluss auf den Infektionsverlauf haben. In den hier vorliegen-
den Studien lag die Gruppengröße gleichzeitig aufgestallter Kälber zwischen 24 und 50, die 
Varianz war also relativ gering, jedoch waren die Betriebe und Stalleinheiten unterschiedlich 
groß, so dass im Sinne einer multizentrischen Studie verschiedene Systeme verglichen wer-
den konnten.  
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Bereits HIEPE (1983) beschrieb die Bedeutung der Herdengröße für den Infektionsdruck und 
fand höhere Oozystenausscheidungen in größeren Einheiten. LENTZE et al. (1999) sowie 
DAUGSCHIES und NAJDROWSKI (2005) nehmen ebenfalls an, dass die Betriebsgröße 
durchaus Einfluss auf das Infektionsgeschehen haben kann, vornehmlich jedoch die Stallhy-
giene entscheidend für den Infektionsdruck ist und diese in größeren Anlagen oft professio-
neller durchgeführt wird als in kleinbäuerlichen Betrieben. Auch MADDOX-HYTTEL (2006) 
hält Aufstalldichte und Hygiene für entscheidend. Die hier vorliegenden eigenen Untersu-
chungen lassen nicht den Schluss zu, dass die Unterschiede im Infektionsverlauf auf den 
hier vorliegenden Unterschieden in den Gruppengrößen beruhen. 
 
Einfluss von Geschlecht und Rasse 
In den vorliegenden Studien wurden 102 weibliche und 254 männliche Kälber eingeschlos-
sen. Ein Unterschied in der Infektionshäufigkeit oder –stärke konnte nicht gefunden werden. 
Dies deckt sich mit den Ergebnissen von LUCAS et al. (2006).  
Auch ein Einfluss der Rasse konnte nicht nachgewiesen werden. JÄGER et al. (2005) fand 
eine höhere Prävalenz und Infektionsintensität bei Angusrindern als beim Fleckvieh, sowie 
paternale Einflüsse auf das Infektionsgeschehen. Die in den vorliegenden Studien gefunde-
nen Unterschiede sind allerdings eher auf den variierenden Infektionsdruck im jeweiligen 
Betrieb zurückzuführen als auf bestimmte Rinderrassen. Auch in den Untersuchungen von 
LENTZE et al. (1999) spielte die Rasse weniger eine Rolle als das Alter der Tiere. 
 
Schlussbetrachtung  
Die vorliegende Arbeit zeigt deutlich die Varianz in Infektionsverlauf und -schwere zwischen 
den fünf untersuchten Betrieben, sowie die Notwendigkeit einer Behandlung zum optimalen 
Zeitpunkt. Beide untersuchten Wirkstoffe konnten die Infektion mit Eimerien bei den unter-
suchten Kälbern erfolgreich bekämpfen. Es zeigten sich Unterschiede in der Wirksamkeit in 
den verschiedenen Betrieben abhängig von betriebsspezifischem Infektionsdruck und Be-
handlungszeitpunkt. 
 
Die Extensität wie auch die Intensität der Oozystenausscheidung bei einer Kälberkokzidiose 
variieren zwischen den Betrieben erheblich. Ebenso ist der zeitliche Verlauf der Infektion ist 
betriebsspezifisch. Dies hat Einfluss auf die Wirksamkeit der Behandlung in Abhängigkeit 
vom Zeitpunkt der Applikation in Bezug auf den Expositionsbeginn. Eine zu früh oder zu spät 
erfolgte Behandlung erzielte insbesondere bei hohem Infektionsdruck nur unbefriedigende 
Ergebnisse. In einigen Betrieben ist die Behandlung etwa zwei Wochen nach dem Einstallen, 
wie allgemein empfohlen, durchaus erfolgreich. Die Behandlung direkt nach dem Einstallen 
bzw. eine Woche später ist dagegen sinnvoll, wenn davon ausgegangen werden kann, dass 
bereits infizierte Tiere aufgestallt werden. Gerade in Betrieben, die Kälber von extern zukau-
fen, besteht die Möglichkeit, dass diese bereits zum Zeitpunkt der Einstallung Kokzidien-
oozysten ausscheiden und somit zum einen eine Infektionsquelle für die anderen Kälber dar-
stellen und zum anderen den Infektionsdruck im Stall steigern. Eine metaphylaktische Be-
handlung 14 Tage nach Einstallung kann dies nicht mehr verhindern und das betriebsinterne 
Behandlungs-Regime muss entsprechend angepasst werden. Dies erfordert aber genaue 
Kenntnisse der epidemiologischen Gegebenheiten des jeweiligen Betriebes und des vorherr-
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schenden Erregers. In diesen Betrieben kann eine Behandlung am Tag des Einstallens oder 
am Tag danach erfolgversprechender und in vielen Fällen darüberhinaus besonders anwen-
derfreundlich sein, da zu diesem Zeitpunkt die Tiere aus vielerlei anderen Gründen einzeln 
gefangen, gehandelt, untersucht und/oder behandelt werden (Aufstallprophylaxe, Entwur-
mung o.ä.). 
 
Zusammenhänge zwischen Nutzungsart, Aufstallungsform oder Gruppengröße und Infekti-
onsverlauf oder Einfluss auf die Behandlung waren nicht Objekt der hier vorliegenden Unter-
suchungen und konnten auch nicht festgestellt werden. Viel eher waren betriebsspezifische 
Haltungsbedingungen, Management und Infektionsdruck ausschlaggebend und einfluss-
nehmend auf die Wirksamkeit der Behandlung an den untersuchten Zeitpunkten nach dem 
Einstallen. Die Feststellung des optimalen Behandlungszeitpunktes sollte daher für jeden 
Betrieb gezielt erfolgen und betriebsspezifische Besonderheiten berücksichtigen. 
 
Die in der Zwischenzeit erfolgte Zulassung für Toltrazuril als Baycox® bovis gilt nur für 
Milchvieh-Aufzuchtkälber bis 80 kg KGW. Dies war zur Zeit der Studiendurchführungen noch 
nicht absehbar, weswegen auch Mastbetriebe in die Studien eingeschlossen wurden. Insbe-
sondere in Mastbetrieben kommt es erfahrungsgemäß häufig zu zweigipfligen Infektionsver-
läufen durch Zukauf von Kälbern aus diversen Beständen, die evtl. bereits patent oder prä-
patent mit Kokzidien infiziert sind, so dass eine Behandlung am Tag der Einstallung mit 
langanhaltender Wirkung wünschenswert wäre oder ggf. zweimalig behandelt werden muss 
(DAUGSCHIES et al. 2007; MENGEL 2012). Hier scheint sich die Behandlung mit Toltrazuril 
durch eine längere Wirkdauer und damit eine größere Unabhängigkeit von der Kenntnis des 
möglichen Infektionszeitpunktes zu empfehlen. In diesem Fall müsste Toltrazuril dann ge-
mäß einer Umwidmung zum Einsatz kommen, wenn die Behandlung mit Diclazuril erfah-
rungsgemäß oder erwartungsgemäß nicht ausreichend erfolgversprechend ist. 
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Einleitung 
Die Stallkokzidiose des Rindes, hervorgerufen durch Eimeria bovis und/oder Eimeria zuernii, 
ist eine global auftretende Jungtiererkrankung,gekennzeichnet durch wässrigen bis blutigen 
Durchfall.Die Krankheit führt zu hohen Verlusten bzw. kann zu irreversiblen Darmschleim-
hautschäden führen, so dass eine metaphylaktische Behandlung empfohlen wird. Bei Käl-
bern mit Infektionsexposition wird Tag 14 nach Ein- bzw. Umstallung als optimaler Behand-
lungszeitpunkt empfohlen. Unter Praxisbedingungen können davon abweichende Behand-
lungszeitpunkte sinnvoll sein. 
 
Ziel der Untersuchungen  
Ziel dieser Dissertation ist die Bewertung der Wirksamkeit einer metaphylaktischen Be-
handlung mit Toltrazuril zu unterschiedlichen Zeitpunkten nach dem Umstallen im Vergleich 
zu einer gleichartigen Behandlung mit Diclazuril und einer scheinbehandelten Kontrollgruppe 
(Plazebo) in randomisierten, multizentrischen Feldstudien unter Beachtung der Good Clinical 
Practice (GCP).  
 
Tiere, Material und Methoden 
In der vorliegenden Arbeit wurden in zwei Feldstudien insgesamt 342 Kälber in fünf Betrie-
ben in Deutschland auf natürliche Stallkokzidiose untersucht und der Infektionsverlauf über 
56 Tage verfolgt. In allen Studienbetrieben war eine bestehende Kokzidioseproblematik be-
kannt. Die Intensität der Erkrankung und die jeweiligen Hauptpathogene differierten dabei 
erheblich. In der ersten Studie wurden die Tiere 14 Tage nach dem Einstallen behandelt. In 
der zweiten Studie fand die Behandlung an ST (Studientag) 1, 7 oder 14 statt. Der Beobach-
tungszeitraum nach der Behandlung wurde zur Ermittlung der Kontinuität des Behandlungs-
erfolges in zwei gleich lange Zyklen aufgeteilt. Nach Behandlung an ST 14 waren diese 
Auswertungszyklen 21 Tage lang und entsprachen damit in etwa jeweils einer Präpatenzzeit 
von E. bovis und E. zuernii. Nach Behandlung an ST 1 bzw. 7 waren die Auswertungszyklen 
dementsprechend 24 bzw. 28 Tage lang. Dreimal pro Woche wurden den Kälbern rektal 
Kotproben entnommen und die Oozysten pro Gramm Kot (OpG) von E. bovis und E. zuernii 
bestimmt. Zusätzlichzur Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung (Extensität) wurden die 
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Intensität der Oozystenausscheidung, die Veränderung der Kotkonsistenz, die Gewichtsent-
wicklung und andere Krankheitssymptome bewertet.  
 
Ergebnisse 
In allen Betrieben traten Kokzidiosen auf. Schwere und Verlauf der Infektion wie auch die 
jeweils vorherrschende Eimerienspezies waren betriebsspezifisch. In Betrieben ohne Kälber-
zukauf begann die Oozystenausscheidung etwa drei Wochen nach Umstallung, der Infekti-
onsverlauf war eingipflig. In Mast-Betriebenschieden einigeZukaufkälber bereits bei Einstal-
lung Oozysten aus, andere erst nach etwa drei Wochen. Die Infektion verlief also zweigipflig. 
Die Behandlung mit Toltrazuril oder Diclazuril nach dem Einstallen reduzierte sowohl Dauer 
als auch Intensität der Oozystenausscheidung, abhängig vom Behandlungstag und vom be-
triebsspezifischen Infektionsverlauf. In Studie 1 ließ sich nach der empfohlenen Behandlung 
an ST 14 für Toltrazuril eine Überlegenheit in Bezug auf Reduzierung der Oozystenaus-
scheidung sowohl gegen Plazebo als auch gegen Diclazuril in beiden Auswertungszyklen 
signifikant nachweisen (P=0,05). In der zweiten Studie war diese Überlegenheit nicht für alle 
Auswertungshypothesen statistisch nachweisbar, auch nicht für Diclazuril vs. Plazebo. Die 
Behandlung mit Toltrazuril an ST 1 reduzierte die Ausscheidung von E. bovis- und E. zuernii-
Oozysten im Vergleich mit der Plazebo- und Diclazurilbehandlung statistisch nicht beweisbar 
(0,05<P<0,075), bis auf den Vergleich von Toltrazuril vs. Diclazuril im ersten Auswertungs-
zyklus für E.bovis (P<0,05). Bei Behandlung an ST 7 reduzierte Toltrazuril überlegen die 
Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung im Vergleich zu Plazebo und Diclazuril, bis auf 
den Vergleich Toltrazuril vs. Plazebo im 2. Zyklus für E. bovis. Diese Überlegenheit war für 
11 von 18 Auswertungshypothesen im Mann-Whitney-U-Test signifikant (P<0,05). Bei dem 
Vergleich Diclazuril vs. Plazebo zeigte sich Diclazuril sowohl bei Behandlung an ST 1 als 
auch ST 7 im ersten Auswertungszyklus überlegen, nicht jedoch im zweiten Zyklus. Demzu-
folge war die Behandlung mit Toltrazuril effektiver und dauerhafter als die Behandlung mit 
Diclazuril. Es zeigten sich insbesondere im zweiten Auswertungszyklus entsprechende Un-
terschiede, vor allem bei Behandlung an ST 1 bzw. ST 7. Bezüglich des Durchfallgesche-
hens konnten zwischen behandelten und scheinbehandelten Gruppen Unterschiede festges-
tellt werden. Die Behandlung mit Toltrazuril reduzierte zwar die Anzahl der Durchfalltage, 
meist jedoch nicht signifikant (0,05<P<0,075). Eine Korrelation von Oozystenausscheidung 
und Durchfall war nicht immer gegeben. Auf die Gewichtsentwicklung der Kälber hatte die 
Behandlung in diesen Untersuchungen keinen nachweisbaren Einfluss.  
 
Schlußfolgerungen 
In Kälberaufzucht- wie auch Mast-Betrieben ist die durch E.bovis und E.zuernii hervorgeru-
fene Stallkokzidiose weit verbreitet, mit betriebsspezifischen Unterschieden hinsichtlich 
Schwere und zeitlichem Verlauf. Dies spielt eine wichtige Rolle für die Behandlung. Sowohl 
Toltrazuril als auch Diclazuril sind effektive Wirkstoffe gegen die Kälberkokzidiose. Die Be-
handlung mit Toltrazuril zeigt jedoch einen Langzeiteffekt, den Diclazuril nicht aufweist. Tolt-
razuril ist zurzeit nur für die Behandlung von Milchvieh-Aufzuchtkälbern bis 80 kg Körperge-
wicht zugelassen, Diclazuril ist ohne Einschränkung für alle Kälber zugelassen. Da insbe-
sondere in Mastbetrieben oft zweigipflige Infektionsverläufe auftreten, sollte das Behand-
lungs-Management den Betriebsbedingungen angepasst werden, was eine ausführliche 
Anamnese und mehrfache Kotuntersuchungen erfordert und gegebenenfalls eine zweimalige 
Behandlung verlangt.  
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Introduction 
Coccidiosis due to E. bovis and E. zuernii is a common disease in young housed cattle. It is 
prevalent all over the world, characterized by watery to bloody diarrhoea and leads to enor-
mous economical losses. Therapeutical treatment cannot withdraw the damage in the intes-
tinal mucosa already caused by the parasitical development during prepatency, thus meta-
phylactical treatment 14 days after assumed onset of exposure is recommended. Under field 
conditions the course of infection may vary and other treatment regimes may be more ap-
propriate dependend on a given situation. 
 
Aim of this study 
The aim of this study is the evaluation of efficacy of metaphylactic treatment with toltrazuril at 
different time points after arriving at the fattery/weaning unit in comparison to a similar treat-
ment with diclazuril and a sham dosed group in a randomized multicentric GCP (Good Clini-
cal Practice) approach. 
 
Animals, material and methods 
In two field studies a total of 342 calves in five study centres in Germany were tested for 
natural stable coccidiosis and the course of infection was monitored over 56 days. In the first 
study the calves were treated as recommended 14 days after arriving at the fattery/weaning 
unit. In the second study treatment was given at study day 1, 7 or 14.The time after treatment 
was divided into two equal cycles to monitore the continuity of the efficacy of treatment. After 
treatment at SD (study day) 14 these monitoring cycles lasted 21 days, corresponding to the 
prepatency of  E. bovis and E. zuernii. After treatment at SD 1 resp. 7 they lasted 24 resp. 28 
days.Individual faecal samples of all calves were collected three times a week and oocysts 
per gram of faeces (opg) of E. bovis and E. zuernii were determined.  
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Efficacy was assessed by the number of days with oocyst excretion of E. bovis and 
E. zuernii. Furthermore the intensity of oocyst excretion, variation in faecal consistency, 
weight gain and clinical symptoms  were observed. 
 
Results 
Coccidiosis occurred in all herds, severeness, course of infection as well as main pathogens 
varied between the study centres. In farms raising dairy cattle oocyst excretion regularly be-
gan three weeks after arriving at the fattery/weaning unit, the course of infection showed one 
peak. In farms purchasing calves from different origins the course of infection usually had 
two peaks, i.e. some calves already shed oocysts arriving at the fattery/weaning unit, others 
three weeks later. 
Treatment with toltrazuril and diclazuril 1, 7 resp. 14 days after arriving at the fattery/weaning 
unit reduced duration as well as intensity of oocyst excretion. Efficacy varied depending on 
treatment day and farm specific course of infection. In the toltrazuril-group treatment at SD 
14 was significantly more effective in reducing oocyst excretion than in group diclazuril or 
placebo in both cycles (P=0.05). Treatment at SD 1 reduces oocyst excretion better in group 
toltrazuril than in groups diclazuril or placebo (0.05<P<0.075), but this effect was statistically 
not significant, except from the first trial period toltrazuril vs. diclazuril against E. bovis 
(P<0.05). After treatment at SD 7 toltrazuril reduced the number of days with oocyst excre-
tion and was superior to placebo and diclazuril, except for toltrazuril vs. placebo in the sec-
ond cycle for E. bovis, in 11 of 18 Mann-Whitney-U-Test hypotheses statistically significant 
(P<0.05). In comparison diclazuril vs. placebo after treatment at SD 1 and 7 diclazuril was 
superior to placebo in the first cycle, not in the second. Thus treatment with toltrazuril was 
more effective and especially longer-lasting than treatment with diclazuril. Differences could 
be regarded especially in the second cycle, particularly after treatment at SD 1 and 7. 
Regarding the occurrence of diarrhoea differences could be determined between treated and 
sham dosed groups but were mostly not statistically significant (0.05<P<0.75). There was no 
linear correlation between oocyst excretion and diarrhoea. The treatment with toltrazuril, di-
clazuril or placebo did not show distinct influence on weight gain in this study. 
 
Conclusion  
In calf-rearing as well as fattening farms stable coccidiosis caused by E. bovis and E. zuernii 
is wide-spread and severity and course of infection are farm specific. This is important for a 
successfull treatment. Toltrazuril as well as diclazuril are effective active agents against coc-
cidiosis in calves. However treatment with toltrazuril shows a long-term effect, diclazuril does 
not show. Toltrazuril is licensed only for treatment of dairy cattle up to 80 kg body weight, 
diclazuril is licensed for all kind of calves. Where already infected calves of different origin 
are introduced (e.g. fattening farms) the course of infection may have two peaks. Treatment 
management should thus consider the farm specific conditions. Therefore a detailed anam-
nesis including parasitological monitoring are recommended to plan the most appropriate 
treatment regime. 
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9. ANHANG 
Anhang 1a: Tierliste 1.te Studie 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung(Tage)   Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung(Tage) 
A 1 42906 09.06.2005 männlich FV 56   B 1 99773 20.08.2005 männlich RH 28 
A 1 54658 10.06.2005 männlich FV 55   B 1 99775 22.08.2005 männlich RH 26 
A 1 30586 13.06.2005 männlich FV 52   B 1 33280 03.08.2005 männlich HF 45 
A 1 37644 25.05.2005 männlich FV 71   B 1 33285 17.08.2005 männlich HF 31 
A 1 23329 21.05.2005 männlich FV 75   B 1 05838 19.08.2005 männlich RH 29 
A 1 07256 17.06.2005 männlich FV 48   B 1 00869 15.08.2005 männlich RH 33 
A 1 90781 20.05.2005 männlich FV 76   B 1 26783 17.07.2005 männlich RH 62 
A 1 29464 02.05.2005 männlich FV 94   B 1 33279 01.08.2005 männlich HF 47 
A 1 87944 12.06.2005 männlich FV 53   B 1 37676 09.08.2005 männlich RH 39 
A 1 29813 07.06.2005 männlich FV 58   B 1 87111 18.08.2005 männlich HF 30 
A 1 88633 02.06.2005 männlich FV 63   B 1 24336 14.06.2005 männlich RH 95 
A 1 02835 02.06.2005 männlich FV 63   B 1 28935 12.07.2005 männlich HF 67 
A 1 18856 04.06.2005 männlich FV 61   B 1 00868 14.08.2005 männlich RH 34 
A 1 30648 04.06.2005 männlich FV 61   B 1 00864 12.08.2005 männlich HF 36 
A 1 61339 12.06.2005 männlich FV 53   B 1 38516 07.08.2005 männlich RH 41 
A 1 53330 18.05.2005 männlich FV 78   B 1 33273 18.07.2005 männlich HF 61 
A 1 40484 16.06.2005 männlich FV 49   B 1 76480 14.08.2005 weiblich HF 34 
A 1 21227 22.05.2005 männlich FV 74   B 1 99771 14.08.2005 männlich RH 34 
A 1 07179 14.06.2005 männlich FV 51   B 1 04366 04.08.2005 männlich RH 44 
A 1 37939 27.05.2005 männlich FV 69   B 1 33284 14.08.2005 männlich HF 34 
A 1 76906 29.05.2005 männlich FV 67   B 1 59632 13.08.2005 männlich HF 35 
A 1 35543 01.06.2005 männlich FV 64   B 1 99769 06.08.2005 männlich RH 42 
A 1 47863 04.06.2005 männlich FV 61   B 1 28934 02.07.2005 männlich HF 77 
A 1 37645 25.05.2005 männlich FV 71   B 1 76469 26.07.2005 männlich HF 53 
B 1 00867 14.08.2005 männlich RH 34   C 1 06635 17.08.2005 männlich RH 35 
B 1 76479 12.08.2005 weiblich HF 36  C 1 06638 20.08.2005 männlich HF 32 
B 1 76467 23.07.2005 männlich HF 56  C 1 10556 11.08.2005 männlich HF 41 
B 1 00865 12.08.2005 männlich HF 37  C 1 10563 14.08.2005 männlich HF 38 
B 1 00862 07.08.2005 männlich RH 41  C 1 10568 16.08.2005 männlich HF 36 
B 1 99772 18.08.2005 männlich RH 30   C 1 10569 16.08.2005 männlich HF 36 
B 1 05837 16.08.2005 männlich HF 32   C 1 10571 16.08.2005 männlich HF 36 
B 1 87101 14.08.2005 männlich HF 64   C 1 10574 19.08.2005 männlich HF 33 
B 1 37675 15.08.2005 männlich RH 33   C 1 68110 10.08.2005 männlich HF 42 
B 1 24338 29.06.2005 männlich RH 80   C 1 68111 10.08.2005 männlich HF 42 
B 1 38511 23.07.2005 männlich RH 56   C 1 68118 15.08.2005 männlich HF 37 
B 1 99770 10.08.2005 männlich RH 38   C 1 68599 07.08.2005 männlich HF 45 
B 1 28937 26.07.2005 männlich HF 53   C 1 10558 11.08.2005 männlich HF 41 
B 1 33286 18.08.2005 männlich HF 30   C 1 10566 15.08.2005 männlich HF 37 
B 1 76474 02.08.2005 männlich HF 46  C 1 10572 17.08.2005 männlich HF 35 
B 1 04360 26.07.2005 männlich HF   C 1 27552 14.08.2005 männlich HF 38 
B 1 76478 12.08.2005 männlich HF   C 1 27553 18.08.2005 männlich HF 34 
B 1 00871 24.08.2005 männlich HF   C 1 27557 22.08.2005 männlich HF 30 
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Anhang 1af.: Tierliste erste Studie 
 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung(Tage)  Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung(Tage) 
C 1 10575 19.08.2005 männlich HF 33   D 1 25081 26OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10581 21.08.2005 männlich HF 31   D 1 24046 19OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 27549 18.08.2005 männlich HF 34   D 1 24050 24OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 27554 20.08.2005 männlich FV-x 32   D 1 24053 28OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 27560 24.08.2005 männlich HF 28   D 1 25054 28OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 28964 14.08.2005 männlich HF 38   D 1 24055 29OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 60351 19.08.2005 männlich HF 33   D 1 24056 30OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68120 16.08.2005 männlich HF 36   D 1 24058 30OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 26928 21.08.2005 männlich HF 31   D 1 24059 31OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10553 10.08.2005 männlich HF 42   D 1 24060 31OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10557 11.08.2005 männlich HF 41   D 1 24061 31OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10559 11.08.2003 männlich HF 41   D 1 24062 31OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10562 13.08.2005 männlich HF 39   D 1 69198 25OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10567 16.08.2005 männlich HF 36   D 1 69200 27OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10573 19.08.2005 männlich HF 33   D 1 69202 29OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 10577 20.08.2005 männlich HF 32   D 1 69203 02NOV2005 weiblich HF n.a. 
C 1 27559 23.08.2005 männlich HF 29  D 1 96917 21OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 28965 15.08.2005 weiblich HF 37  D 1 96919 23OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 28970 16.08.2005 männlich HF 36  D 1 96920 24OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 28971 17.08.2005 männlich HF 35  D 1 05651 26OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 28973 18.08.2005 männlich HF 34  D 1 05652 27OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68112 10.08.2005 männlich HF 42  D 1 05653 28OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68113 11.08.2005 männlich HF 41  D 1 05659 30OKT2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68121 17.08.2005 männlich HF 35  D 1 05663 03NOV2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68127 20.08.2005 männlich HF 32  D 1 05664 03NOV2005 weiblich HF n.a. 
C 1 68128 22.08.2005 männlich HF 30  D 1 13857 n.a. weiblich HF n.a. 
C 1 10580 21AUG2005 männlich HF 31  D 1 13863 n.a. weiblich HF n.a. 
C 1 27556 21AUG2005 männlich HF 31  D 1 13864 n.a. weiblich HF n.a. 
C 1 27558 23AUG2005 männlich HF 29  D 1 13865 n.a. weiblich HF n.a. 
C 1 28968 15AUG2005 männlich HF 37  D 1 13866 n.a. weiblich HF n.a. 
C 1 28965 15AUG2005 weiblich HF 37  D 1 13867 n.a. weiblich HF n.a. 
D 1 25071 19.10.2005 weiblich HF n.a.  D 1 77941 17OKT2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25072 19OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 77942 24OKT2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25073 20OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 77943 29OKT2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25074 22OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 77944 30OKT2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25075 23OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 77945 01NOV2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25076 24OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 25066 12.10.2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25077 24OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 25067 14.10.2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25078 25OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 25068 15.10.2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25079 25OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 25069 16.10.2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25080 25OKT2005 weiblich HF n.a.  D 1 25070 19.10.2005 weiblich HF n.a. 
D 1 25081 26OKT2005 weiblich HF n.a.         
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Anhang 1b: Tierliste zweite Studie 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage)   Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage) 
B 1 00866 16.12.2005 männlich HF 59   B 1 80346 17.01.2006 männlich HF 27 
B 1 33290 25.12.2005 männlich HF 50   B 1 80347 17.01.2006 männlich HF 27 
B 1 79257 01.01.2006 männlich HF 43   B 1 95259 17.01.2006 männlich HF 27 
B 1 37661 03.01.2006 männlich HF 41   B 1 95260 17.01.2006 männlich HF 27 
B 1 37660 04.01.2006 männlich HF 40   B 1 8789 18.01.2006 männlich HF 26 
B 1 89282 04.01.2006 männlich HF 40   B 1 16295 18.01.2006 männlich HF 26 
B 1 79260 06.01.2006 männlich HF 38   B 1 16292 19.01.2006 männlich HF 25 
B 1 79261 06.01.2006 männlich HF 38   B 1 16294 19.01.2006 männlich HF 25 
B 1 00858 07.01.2006 männlich HF 37   B 1 35539 19.01.2006 männlich HF 25 
B 1 64675 08.01.2006 männlich HF 36   B 1 71132 19.01.2006 männlich HF 25 
B 1 37656 09.01.2006 männlich HF 35   B 1 16293 20.01.2006 männlich HF 24 
B 1 37657 09.01.2006 männlich HF 35   B 1 45103 20.01.2006 männlich HF 24 
B 1 79256 09.01.2006 männlich HF 35   B 1 71133 21.01.2006 männlich HF 23 
B 1 00899 10.01.2006 männlich HF 34   B 1 33292 22.01.2006 männlich HF 22 
B 1 33291 10.01.2006 männlich HF 34   B 1 33293 22.01.2006 männlich HF 22 
B 1 76399 10.01.2006 männlich HF 34   B 1 64795 22.01.2006 männlich HF 22 
B 1 05897 11.01.2006 männlich HF 33   B 1 64907 23.01.2006 männlich HF 21 
B 1 31665 11.01.2006 männlich HF 33   B 1 93494 24.01.2006 männlich HF 20 
B 1 35536 11.01.2006 männlich HF 33   B 1 93496 26.01.2006 männlich HF 18 
B 1 35537 11.01.2006 männlich HF 33   B 1 88801 27.01.2006 männlich HF 17 
B 1 37654 11.01.2006 männlich HF 33   B 2 00905 28.02.2006 männlich HF 77 
B 1 95421 11.01.2006 männlich HF 33   B 2 00908 14.03.2006 männlich HF 63 
B 1 80343 12.01.2006 männlich HF 32   B 2 73774 22.03.2006 männlich HF 55 
B 1 25913 13.01.2006 männlich HF 31   B 2 00869 26.03.2006 männlich HF 51 
B 1 80345 14.01.2006 männlich HF 30   B 2 05918 31.03.2006 männlich HF 46 
B 1 85680 14.01.2006 männlich HF 30   B 2 00913 08.04.2006 männlich HF 38 
B 1 99307 14.01.2006 männlich HF 30   B 2 60827 11.04.2006 männlich HF 35 
B 1 05898 16.01.2006 männlich HF 28   B 2 00877 14.04.2006 männlich HF 32 
B 1 44442 16.01.2006 männlich HF 28   B 2 77602 16.04.2006 männlich HF 30 
B 1 76493 17.01.2006 männlich HF 27   B 2 77603 16.04.2006 männlich HF 30 
B 2 95428 17.04.2006 männlich HF 29   B 2 63432 01.05.2006 männlich HF 15 
B 2 880 18.04.2006 männlich HF 28   B 2 68134 01.05.2006 männlich HF 15 
B 2 88126 20.04.2006 männlich HF 26   B 2 59863 02.05.2006 männlich HF 14 
B 2 5919 21.04.2006 männlich HF 25   B 2 14800 24.04.2006 männlich HF 22 
B 2 73198 22.04.2006 männlich HF 24   B 2 38869 24.04.2006 männlich HF 22 
B 2 30845 23.04.2006 männlich HF 23   B 2 43222 24.04.2006 männlich HF 22 
B 2 45513 23.04.2006 männlich HF 23   B 2 48611 24.04.2006 männlich HF 22 
B 2 99325 23.04.2006 männlich HF 23   B 2 77604 24.04.2006 männlich HF 22 
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Anhang 1b f.: Tierliste zweite Studie 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage)   Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage) 
B 2 81049 25.04.2006 männlich HF 21   D 1 96689 28.01.2006 weiblich HF 54 
B 2 5270 26.04.2006 männlich HF 20   D 1 25230 29.01.2006 weiblich HF 53 
B 2 5920 26.04.2006 männlich HF 20   D 1 96690 31.01.2006 weiblich HF 51 
B 2 63427 26.04.2006 männlich HF 20   D 1 25233 02.02.2006 weiblich HF 49 
B 2 75248 26.04.2006 männlich HF 20   D 1 69256 03.02.2006 weiblich HF 48 
B 2 46868 27.04.2006 männlich HF 19   D 1 69258 05.02.2006 weiblich HF 46 
B 2 63428 27.04.2006 männlich HF 19   D 1 69259 06.02.2006 weiblich HF 45 
B 2 28901 28.04.2006 männlich HF 18   D 1 96691 06.02.2006 weiblich HF 45 
B 2 45514 28.04.2006 männlich HF 18   D 1 5763 06.02.2006 weiblich HF 45 
B 2 61732 28.04.2006 männlich HF 18   D 1 25243 09.02.2006 weiblich HF 42 
B 2 59544 29.04.2006 männlich HF 17   D 1 11155 10.02.2006 weiblich HF 41 
B 2 49385 30.04.2006 männlich HF 16   D 1 84807 10.02.2006 weiblich HF 41 
B 2 77607 30.04.2006 männlich HF 16   D 1 25245 10.02.2006 weiblich HF 41 
B 2 91827 30.04.2006 männlich HF 16   D 1 25246 10.02.2006 weiblich HF 41 
B 2 94185 30.04.2006 männlich HF 16   D 1 25247 11.02.2006 weiblich HF 40 
B 2 5271 01.05.2006 männlich HF 15   D 1 25248 11.02.2006 weiblich HF 40 
B 2 16599 01.05.2006 männlich HF 15   D 1 25249 11.02.2006 weiblich HF 40 
B 2 61662 01.05.2006 männlich HF 15   D 1 11157 12.02.2006 weiblich HF 39 
D 1 13872 19.12.2005 weiblich HF 94   D 1 69261 12.02.2006 weiblich HF 39 
D 1 13873 28.12.2005 weiblich HF-X 85   D 1 11158 13.02.2006 weiblich HF 38 
D 1 24148 30.12.2005 weiblich HF 83   D 1 69262 13.02.2006 weiblich HF 38 
D 1 13875 18.01.2006 weiblich HF 64   D 1 84808 13.02.2006 weiblich HF 38 
D 1 5755 25.01.2006 weiblich HF 57   D 1 25250 13.02.2006 weiblich HF 38 
D 1 25251 14.02.2006 weiblich HF 37   D 1 11164 20.02.2006 weiblich HF 31 
D 1 24149 15.02.2006 weiblich HF 36   D 1 5783 20.02.2006 weiblich HF 31 
D 1 25253 15.02.2006 weiblich HF 36   D 1 11165 21.02.2006 weiblich HF 30 
D 1 69264 16.02.2006 weiblich HF 35   D 1 69267 22.02.2006 weiblich HF 29 
D 1 5778 16.02.2006 weiblich HF 35   D 1 5785 24.02.2006 weiblich HF 27 
D 1 84809 17.02.2006 weiblich HF 34   D 1 5786 25.02.2006 weiblich HF 26 
D 1 25255 17.02.2006 weiblich HF 34   A 1 36919 10.04.2006 männlich FV 50 
D 1 25256 17.02.2006 weiblich HF 34   A 1 74183 23.04.2006 männlich FV 37 
D 1 11160 18.02.2006 weiblich HF 33   A 1 54320 25.04.2006 männlich FV 35 
D 1 25258 18.02.2006 weiblich HF 33   A 1 22507 26.04.2006 männlich FV 34 
D 1 5781 18.02.2006 weiblich HF 33   A 1 42652 26.04.2006 männlich FV 34 
D 1 11163 19.02.2006 weiblich HF 32   A 1 93359 14.05.2006 männlich FV 16 
D 1 69266 19.02.2006 weiblich HF 32   A 1 11901 20.03.2006 männlich FV 71 
D 1 25259 19.02.2006 weiblich HF 32   A 1 26438 30.03.2006 männlich FV 61 
D 1 5782 19.02.2006 weiblich HF 32   A 2 43591 17.11.2006 männlich FV 74 
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Anhang 1b ff.: Tierliste zweite Studie 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage)   Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage) 
A 1 39490 14.04.2006 männlich FV 46   A 2 25514 11.12.2006 männlich FV 50 
A 1 21037 15.04.2006 männlich FV 45   E 1 7362 06.04.2006 weiblich HF 78 
A 1 26706 17.04.2006 männlich FV 43   E 1 7355 05.04.2006 weiblich HF 79 
A 1 49083 18.04.2006 männlich FV 42   E 1 7356 05.04.2006 weiblich HF 79 
A 1 7286 21.04.2006 männlich FV 39   E 1 7357 05.04.2006 weiblich HF 79 
A 1 5021 22.04.2006 männlich FV 38   E 1 7358 05.04.2006 weiblich HF 79 
A 1 13385 03.04.2006 männlich FV 57   E 1 7359 05.04.2006 weiblich HF 79 
A 1 17260 05.04.2006 männlich FV 55   E 1 7360 06.04.2006 weiblich HF 78 
A 1 68222 06.04.2006 männlich FV 54   E 1 7361 06.04.2006 weiblich HF 78 
A 1 35579 07.04.2006 männlich FV 53   E 1 7363 06.04.2006 weiblich HF 78 
A 1 82741 07.04.2006 männlich FV 53   E 1 7364 07.04.2006 weiblich HF 77 
A 1 15498 08.04.2006 männlich FV 52   E 1 7365 07.04.2006 weiblich HF 77 
A 1 33128 08.04.2006 männlich FV 52   E 1 7366 08.04.2006 weiblich HF 76 
A 1 7283 09.04.2006 männlich FV 51   E 1 7367 09.04.2006 weiblich HF 75 
A 1 41141 09.04.2006 männlich FV 51   E 1 7368 09.04.2006 weiblich HF 75 
A 2 57198 11.12.2006 männlich FV 50   E 1 7369 09.04.2006 weiblich HF 75 
A 2 26564 12.12.2006 männlich FV 49   E 1 7370 09.04.2006 weiblich HF 75 
A 2 32447 12.12.2006 männlich FV 49   E 1 7371 10.04.2006 weiblich HF 74 
A 2 33685 14.12.2006 männlich FV 47   E 1 7372 10.04.2006 weiblich HF 74 
A 2 54100 14.12.2006 männlich FV 47   E 1 7373 10.04.2006 weiblich HF 74 
A 2 71295 25.12.2006 männlich FV 36   E 1 7374 10.04.2006 weiblich HF 74 
A 2 6120 26.12.2006 männlich FV 35   E 1 7375 11.04.2006 weiblich HF 73 
A 2 27072 27.12.2006 männlich FV 34   E 1 7376 12.04.2006 weiblich HF 72 
A 2 58800 18.11.2006 männlich FV 73   E 1 7377 13.04.2006 weiblich HF 71 
A 2 35646 20.11.2006 männlich FV 71   E 1 7378 13.04.2006 weiblich HF 71 
A 2 35744 25.11.2006 männlich FV 66   E 1 7379 13.04.2006 weiblich HF 71 
A 2 16097 26.11.2006 männlich FV 65   E 3 77791 07.12.2006 weiblich HF 90 
A 2 71293 29.11.2006 männlich FV 62   E 3 77792 08.12.2006 weiblich HF 89 
A 2 94959 29.11.2006 männlich FV 62   E 3 77793 08.12.2006 weiblich HF 89 
A 2 35650 30.11.2006 männlich FV 61   E 3 77794 09.12.2006 weiblich HF 88 
A 2 43929 02.12.2006 männlich FV 59   E 3 77795 10.12.2006 weiblich HF 87 
A 2 43930 02.12.2006 männlich FV 59   E 3 77796 10.12.2006 weiblich HF 87 
A 2 42743 04.12.2006 männlich FV 57   E 3 77797 10.12.2006 weiblich HF 87 
A 2 16191 05.12.2006 männlich FV 56   E 3 77798 11.12.2006 weiblich HF 86 
A 2 26284 07.12.2006 männlich FV 54   E 3 77799 11.12.2006 weiblich HF 86 
A 2 29886 08.12.2006 männlich FV 53   E 3 77800 12.12.2006 weiblich HF 85 
A 2 71037 09.12.2006 männlich FV 52   E 3 77801 12.12.2006 weiblich HF 85 
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A 2 71294 10.12.2006 männlich FV 51   E 3 77802 13.12.2006 weiblich HF 84 
 
Anhang 1b ff.: Tierliste zweite Studie 
 
 
 
Anhang 2 a: Behandlungsgruppen erste Studie 
Betrieb Sequenz Tier-ID Behandlungsgruppen 
A S1 
42906, 54658, 30586, 37644, 23329, 07256, 90781, 29464 15 mg Toltrazuril / kg BW 
87944, 29813, 88633, 02835, 18856, 30648, 61339, 53330 15 ml Wasser 
40484, 21227, 07179, 37939, 76906, 35543, 47863, 37645 1 mg Diclazuril / kg BW 
B S1 
00867, 76479, 76467, 00865, 00862, 99772, 05837, 87101, 38511, 99770, 28937, 33286, 76474, 
04360 15 mg Toltrazuril / kg BW 
76478, 00871, 99773, 99775, 33280, 33285, 05838, 00869, 26783, 33279, 37676, 87111, 24336, 
28935 15 ml Wasser 
00868, 00864, 38516, 33273, 76480, 99771, 04366, 33284, 59632, 99769, 28934, 76469, 37675, 
24338 1 mg Diclazuril / kg BW 
C S1 
06635, 06638, 10556, 10563, 10568, 10569, 10571, 10574, 10575, 10581, 27549, 27554, 27560, 
28964, 60351, 68120, 26928 
15 mg Toltrazuril / kg BW 
10553, 10557, 10559, 10562, 10567, 10573, 10577, 10580, 27556, 27558, 28968, 28969, 68110, 
68111, 68118, 68599 
15 ml Wasser 
10558, 10566, 10572, 27552, 27553, 27557, 27559, 28965, 28970, 28971, 28973, 68112, 68113, 
68121, 68127, 68128 
1 mg Diclazuril / kg BW 
Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage)   Betrieb Sequenz ID Geburt Geschlecht Rasse Alter bei Behandlung (Tage) 
E 3 77804 14.12.2006 weiblich HF 83   E 3 77810 17.12.2006 weiblich HF 80 
E 3 77805 14.12.2006 weiblich HF 83   E 3 77811 17.12.2006 weiblich HF 80 
E 3 77806 14.12.2006 weiblich HF 83   E 3 77813 18.12.2006 weiblich HF 79 
E 3 77807 15.12.2006 weiblich HF 82   E 3 77814 20.12.2006 weiblich HF 77 
E 3 77808 15.12.2006 weiblich HF 82   E 3 77815 21.12.2006 weiblich HF 76 
E 3 77809 17.12.2006 weiblich HF 80   E 3 77816 21.12.2006 weiblich HF 76 
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Anhang 2b: Behandlungsgruppen zweite Studie 
Be-
trieb 
Se-
quenz Behandlung Tier ID 
Behandlungs-
gruppe 
B 
S1  ST 7 
00865, 16293, 16294, 16295, 31665, 33290, 33293, 35536, 37656, 
45103, 64795, 79261, 80345, 80346, 93494, 93496, 95421 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
00899, 05897, 05898, 08789, 16292, 35539, 37660, 64907, 76399, 
79256, 80347, 85680, 88801, 95259, 95260, 99307 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
00858, 25913, 33291, 33292, 37654, 37657, 37661, 44442, 64675, 
71132, 71133, 76493, 79257, 79260, 80343, 89282 
15 ml Wasser 
S2 ST 0 
00877, 05270, 05918, 05920, 16599, 46868, 61732, 63427, 73198, 
73774, 77603, 91827, 94185, 99325 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
00880, 00908, 00913, 05271, 05919, 14800, 28901, 30845, 43222, 
59544, 68134, 75248, 77602, 88126, 95428 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
00869, 00905, 38869, 45513, 45514, 48611, 49385, 59863, 60827, 
61662, 63428, 63432, 77604, 77607, 81049 15 ml Wasser 
D S1  ST 14 
05763, 05781, 05783, 05785, 11157, 11163, 11164, 11165, 13872, 
25233, 25249, 25250, 25255, 69256, 69258, 69259, 69267, 96691 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
05755, 11158, 11160, 24149, 25230, 25245, 25246, 25248, 25253, 
25258, 25259, 69261, 69262, 84807, 96689, 96690 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
05778, 05782, 05786, 11155, 13873, 13875, 24148, 25243, 25247, 
25251, 25256, 69264, 69266, 84808, 84809 15 ml Wasser 
A 
S1  ST 1  
07283, 17260, 26438, 26706, 42652, 49083, 68222, 82741 15 mg Toltrazuril / kg BW 
05021, 13385, 15498, 22507, 36919, 39490, 41141, 93359 1 mg Diclazuril / kg BW 
07286, 11901, 21037, 33128, 35579, 54320, 68221, 74183 15 ml Wasser 
S2 ST 7 
25514, 35650, 35744, 43591, 54100, 71293, 71294, 94959 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
06120, 26284, 26564, 33685, 35646, 42743, 71037, 71295 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
16097, 16191, 27072, 29886, 32447, 43929, 43930, 57198, 58800 15 ml Wasser 
E 
S1  ST 1 
7355, 7356, 7357, 7360, 7361, 7367, 7368, 7369, 7371, 7372, 7373, 
7374, 7379 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
7359, 7362, 7365, 7375, 7377, 7378 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
7358, 7363, 7364, 7366, 7370, 7376 15 ml Wasser 
S2 
ST 1: 
Studienab-
bruch an ST 
14 
7406, 7407, 7408, 7409, 7412, 7413, 7414, 7415, 7416, 7420, 7424, 
7425, 7430 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
7411, 7421, 7422, 7423, 7428, 7429 
1 mg Diclazuril / 
kg BW 
7410, 7417, 7418, 7419, 7426, 7427 15 ml Wasser 
S3 ST 7  
7791, 7794, 7795, 7796, 7797, 7800, 7801, 7802, 7808, 7809, 7811, 
7813, 7815 
15 mg Toltrazuril 
/ kg BW 
7793, 7798, 7799, 7804, 7807, 7814 1 mg Diclazuril / kg BW 
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Anhang 3a: erste Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung 
 
 
 
 
Diagramm  1:Toltrazuril vs. Plazebo zusammengefasst 
 
 
 
 
Diagramm  2: Diclazuril vs. Plazebo zusammengefasst 
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Anhang 3af.: erste Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidung 
 
 
 
 
Diagramm  3: Toltrazuril vs. Diclazuril zusammengefasst 
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Anhang 3b: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  4:Behandlung an ST 1: E. bovis: Toltrazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  5: Behandlung an ST 1: E. bovis: Diclazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b f.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  6: Behandlung an ST 1: E. bovis: Toltrazuril vs. Diclazuril 
 
 
 
 
Diagramm  7: Behandlung an ST 1: E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  8: Behandlung an ST 1: E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  9: Behandlung an ST 1: E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  10: Behandlung an ST 1: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  11: :Behandlung an ST 1: E. bovis + E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  12:Behandlung an ST 1: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
 
 
 
 
Diagramm  13: Behandlung an ST 7: E. bovis: Toltrazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  14: Behandlung an ST 7: E. bovis: Diclazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  15: Behandlung an ST 7: E. bovis: Toltrazuril vs. Diclazuril 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  16: Behandlung an ST 7: E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  17: Behandlung an ST 7: E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  18: Behandlung an ST 7: E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
 
 
 
 
Diagramm  19: Behandlung an ST 7: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  20: Behandlung an ST 7: E. bovis + E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  21: Behandlung an ST 7: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  22: Behandlung an ST 14: E. bovis: Toltrazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  23: Behandlung an ST 14: E. bovis: Diclazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  24: Behandlung an ST 14: E. bovis: Toltrazuril vs. Diclazuril 
 
 
 
 
Diagramm  25: Behandlung an ST 14: E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  26:  Behandlung an ST 14: E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  27: Behandlung an ST 14: E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie: Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  28: Behandlung an ST 14: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Plazebo 
 
 
 
 
Diagramm  29: Behandlung an ST 14: E. bovis + E. zuernii: Diclazuril vs. Plazebo 
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Anhang 3b ff.: zweite Studie:  Anzahl der Tage mit Oozystenausscheidungen 
 
 
 
 
Diagramm  30: Behandlung an ST 14: E. bovis + E. zuernii: Toltrazuril vs. Diclazuril 
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Anhang 4a: Dosierungstabelle Prüfpräparat 
Körpergewicht 
[kg] 
Toltrazuril 
[mg] 
Suspension5% 
[ml] 
Körpergewicht 
[kg] 
Toltrazuril 
[mg] 
Suspension 5% 
[ml] 
50 750 15.0 81 1215 24.5 
51 765 15.5 82 1230 24.5 
52 780 15.5 83 1245 25.0 
53 795 16.0 84 1260 25.0 
54 810 16.0 85 1275 25.5 
55 825 16.5 86 1290 26.0 
56 840 17.0 87 1305 26.0 
57 855 17.0 88 1320 26.5 
58 870 17.5 89 1335 26.5 
59 885 17.5 90 1350 27.0 
60 900 18.0 91 1365 27.5 
61 915 18.5 92 1380 27.5 
62 930 18.5 93 1395 28.0 
63 945 19.0 94 1410 28.0 
64 960 19.0 95 1425 28.5 
65 975 19,5 96 1440 29.0 
66 990 20.0 97 1455 29.0 
67 1005 20.0 98 1470 29.5 
68 1020 20.5 99 1485 29.5 
69 1035 20.5 100 1500 30.0 
70 1050 21.0 101 1515 30.5 
71 1065 21.5 102 1530 30.5 
72 1080 21.5 103 1545 31.0 
73 1095 22.0 104 1560 31.0 
74 1110 22.0 105 1575 31.5 
75 1125 22.5 106 1590 32.0 
76 1140 23.0 107 1605 32.0 
77 1155 23.0 108 1620 32.5 
78 1170 23.5 109 1635 32.5 
79 1185 23.5 110 1650 33.0 
80 1200 24.0 111 1665 33.5 
 
Für die weitere Bestimmung der Dosierung per Taschenrechner nach der Formel: 
15 mg Toltrazuril / kg KGW bzw. 0,3 ml Susp. / kg KGW. 
 
  
139 
 
Anhang 4b: Dosierungstabelle Kontrollpräparat 
Körpergewicht 
(kg) 
Diclazuril 
[mg] 
Suspension0,25% 
(ml)  
Körpergewicht 
(kg) 
Diclazuril 
[mg] 
Suspension0,25% 
(ml) 
50 50.0 20 81 81.0 32 
51 51.0 20 82 82.0 33 
52 52.0 21 83 83.0 33 
53 53.0 21 84 84.0 34 
54 54.0 22 85 85.0 34 
55 55.0 22 86 86.0 34 
56 56.0 22 87 87.0 35 
57 57.0 23 88 88.0 35 
58 58.0 23 89 89.0 36 
59 59.0 24 90 90.0 36 
60 60.0 24 91 91.0 36 
61 61.0 24 92 92.0 37 
62 62.0 25 93 93.0 37 
63 63.0 25 94 94.0 38 
64 64.0 26 95 95.0 38 
65 65.0 26 96 96.0 38 
66 66.0 26 97 97.0 39 
67 67.0 27 98 98.0 39 
68 68.0 27 99 99.0 40 
69 69.0 28 100 100.0 40 
70 70.0 28 101 101.0 40 
71 71.0 28 102 101.0 41 
72 72.0 29 103 102.0 41 
73 73.0 29 104 103.0 42 
74 74.0 30 105 104.0 42 
75 75.0 30 106 105.0 42 
76 76.0 30 107 106.0 43 
77 77.0 31 108 107.0 43 
78 78.0 31 109 108.0 44 
79 79.0 32 110 109.0 44 
80 800 32 111 1100 44 
Für die weitere Bestimmung der Dosierung per Taschenrechner nach der Formel: 
1 mg / kg KGW bzw. 0,4 ml Susp. / kg KGW. 
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Anhang 5: Bestimmung der Oozysten pro Gramm Kot nach McMaster 
  für alle durch Flotation nachweisbaren Oozysten im Kot. 
 
 
 
Untersuchungsmaterial: 
Kot, bevorzugt rektal entnommen 
 
 
 
Equipment / benötigte Materialien: 
Kleine Kunststoffschalen 
Magnetrührer und –stäbchen 
Holzspatel 
Waage 
McMaster-Zählkammern 
Pasteurpipette 
Teesiebe 
Mikroskop 
Gesättigte Salzlösung 
 
 
 
Reagentien: 
Gesättigte Salzlösung: 400 g NaCl in 1 l water 
 
 
 
Methodik: 
- 4 g Kot in Kunsstoffschälchen abwiegen, mit ca. 15 ml gesättigter Salzlösung auflösen 
- durch Teesieb und Trichter in 100 ml – Zylinder seihen 
- bis 60 ml mit gesättigter Salzlösung auffüllen 
- Magnetrührstäbchen zufügen 
- auf Magnetrührer 2 Minuten bei höchster Geschwindigkeit rühren 
- vom Mittelstrudel zwei Portionen von jeweils 2 ml mit der Pipette aufnehmen, den ers-
ten Tropfen verwerfen und jede Portion in jeweils eine Kammer der McMaster-
Zählkammer füllen, ohne dass sich Luftblasen bilden 
- 2 Minuten flotieren lassen 
- unter dem Mikroskop bei einer Vergrößerung von x63, x100 oder x160 untersuchen (in 
Abhängigkeit der Größe der Parasitenstadien, für Eimerien: x100) 
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Anhang 5 f.: Bestimmung der Oozysten pro Gramm Kot nach McMaster 
 
 
 
Auswertung: 
Die durchschnittliche Anzahl an gezählten Oozysten in beiden ausgewählten Bereichen 
multipliziert mit 100 ergibt die Anzahl der Oozysten pro Gramm Kot (OpG) 
 
das Volumen unter einer Zählkammer beträgt 150 l. 
damit ergibt sich: 150 l  6,666 = 1000 l = 1 ml 
durchschnittliche AnzahlX pro ml = x  6,666 
 
Die Anfangssubstanz enthält 4 g Kot in 60 ml, also 1 g pro 15 ml, daraus ergibt sich: 
->X = durchschnittliche Anzahl 6.666  15 
Damit:    X =durchschnittliche Anzahl  100 (OpG) pro Gramm Kot 
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